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Prefacio

La expresién “andlisis de orina de rutina”
incluye una serie de pruebas selectivas o de
deteccién que permiten descubrir una variedad
de enfermedades renales, del tracto urinario y
sistémicas.

El objetivo de este texto es proporcionar un
manual sobre el anilisis de orina de rutina que
pueda servir como ayuda en la ensefianza para
estudiantes de tecnologfa médica y demis perso-
nal de laboratorio, y también como libro de refe-
rencia en el laboratorio médico. Andlisis de
orina. Atlas color presenta una explicacién clini-
ca simple de las diversas propiedades y consti-
tuyentes de la orina que son estudiados en los
anlisis de rutina. Trata los principios de las
pruebas, proporciona una explicacién de los re-
sultados anormales y presenta varios procedi-
mientos que pueden ser usados como pruebas
alternativas o confirmatorias. Por medio de 231
microfotografias en color, el libro intenta fami-
liarizar al estudiante o al lector con las estructu-
ras normales y anormales que se encuentran en
el sedimento urinario.

El capitulo 5 contiene algunos procedimien-
tos selectivos especiales que no forman parte del
anlisis de orina de rutina. Algunos pueden
utilizarse como pruebas confirmatorias, mien-
tras que los restantes, debido a su naturaleza
cualitativa, por lo general quedan relegados al
personal que realiza los” anélisis de orina de
rutina.

La informacién que se presenta en el capitulo
2 en cuanto a las reacciones de las diferentes

pruebas con tiras reactivas estd actualizada a la
fecha de redaccién del libro. Como los fabrican-
tes con frecuencia tratan de mejorar sus produc-
tos, los reactivos, la sensibilidad, el grado de
deteccién y los tiempos pueden cambiar. En
consecuencia, es importante seguir las indica-
ciones més recientes del fabricante y utilizar
una carta de colores actualizada.

Para beneficio de cualquier persona que de-
see obtener microfotografias del sedimento uri-
nario, me gustarfa compartir algunos descubri-
mientos que hice, a expensas de varios rollos de
pelicula y muchas buenas muestras. Comprobé
que el tipo de pelicula que estd concebida para
usar con luz de tungsteno da fotografias de color
gris azulado. Pueden verse algunas en el libro.
Cuando utilicé pelicula para exponer con luz del
dia con el filtro azul apropiado de acuerdo con
las indicaciones del fabricante (filtro que se
supone compensa la fuente de luz de tungste-
no), obtuve fotografias de color azul. Comprobé
que obtuve los mejores resultados, con el color
real, utilizando pelicula para exponer con luz
del dfa, pero sin usar ningiin tipo de filtro.

Me gustaria también mencionar que, con s6lo
dos excepciones, las microfotografias en este
libro corresponden a sedimento urinario sin tin-
cién, de modo que el color que se ve es el de la
propia estructura.

SisTER LAURINE GRAFF
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Introduccién al andlisis de orina

Desde hace mucho tiempo se reconoce que las
propiedades fisicas y quimicas de la orina consti-
tuyen indicadores importantes del estado de sa-
lud. El objetivo de este libro es el de presentar
una explicacién de las pruebas incluidas en el
examen de orina de rutina, y también el de
incluir algunas de las pruebas selectivas que se
solicitan.

El término “selectivas” (screening) implica
que un resultado positivo debe ser seguido con
estudios m4s amplios, tales como pruebas cuan-
titativas. En este manual no se incluye la des-
cripcién de dichas pruebas.

El andlisis de orina de rutina que no es solici-
tado como “anélisis de orina completo”, incluye
el examen del color, del aspecto, de la densidad,
del pH, la detecci6n de proteinas, glucosa, ceto-
nas y sangre oculta, asf como el examen micros-
copico del sedimento. Debido a la reciente fabri-
caci6n de tiras reactivas que pueden medir siete
u ocho pardmetros, algunos laboratorios in-
cluyen ahora la deteccién de bilirrubina, de
nitrito y de urobilingeno en el anilisis de ruti-
na. Un examen de orina completo en el nifio
deberia incluir también pruebas selectivas para
deteccién de sustancias reductoras con el objeto
de poder detectar defectos congénitos en el me-
tabolismo de los hidratos de carbono.

A pesar de todos los avances técnicos en el
laboratorio clinico, el valor del examen de orina
depende de la capacidad del técnico que lo reali-
za. Debe tenerse el cuidado de hacer una inter-
pretacién y evaluacién apropiadas de las dife-
rentes pruebas. Es el objetivo de este libro pro-
porcionar una explicacién simple de dichas
pruebas, y por medio de microfotografias fami-
liarizar al lector con estructuras que se encuen-
tran en el sedimento urinario.

FORMACION DE LA ORINA

Los rifiones son 6rganos pares ubicados en la
parte estrecha de la regién dorsal a ambos lados

de la columna vertebral. Son responsables del
mantenimiento de la homeostasis, compren-
diendo la regulacién de los liquidos corporales,
del equilibrio 4cido-base, del equilibrio electro-
Iftico y la excrecién de los productos de desecho.
También participan en el mantenimiento de la
presi6n arterial y en la eritropoyesis. La funcién
renal est4 influida por el volumen sanguineo, la
presién arterial y la composicién de la sangre,
asf como también por las glindulas suprarrena-
les e hipdfisis.

La formacién de orina comprende los com-
plejos procesos de filtracién de la sangre, reab-
sorci6n de sustancias esenciales incluyendo el
agua, y secrecién tubular de ciertas sustancias.
Después de su formacién en el rifién, la orina
pasa por el uréter hacia la vejiga, donde es alma-
cenada en forma temporaria antes de ser excre-
tada a través de la uretra (fig. 1-1).

El nefrén es la unidad funcional del rinén;
hay aproximadamente un millén de nefrones en
cada rifién. El nefrén est4 constituido por una
red capilar, denominada glomérulo, y por un
largo tbulo que se divide en tres sectores: el
tiibulo contorneado proximal, el asa de Henle y
el tibulo contorneado distal. Cada nefrén des-
carga en un tiibulo colector al que est4n conec-
tados otros nefrones. La orina se colecciona
luego en la pelvis renal que a su vez se conecta
con el uréter. El glomérulo y los tabulos contor-
neados estdn ubicados en la corteza del rifién,
mientras que el asa de Henle se extiende en la
médula renal. En la figura 1-2 el nefrén fue
estirado y se eliminaron los vasos sanguineos
circundantes con el objeto de demostrar las dife-
rentes secciones del tdbulo.

Aproximadamente el 20-25 % de la sangre
que sale del ventriculo izquierdo del corazén
entra en los rifiones a través de las arterias
renales. Esto significa que en el adulto normal
la sangre pasa a través de los rifiones a una
velocidad de unos 1.200 ml/min, o de 600 ml/
min/riién. Después que la arteria renal entra
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Rifi6n

Uréter

\ Vejiga
Uretra

Fig. 1-1. El tracto urinario.

en el rifién, da lugar a ramas més pequeiias
hasta formar miles de mindsculas arteriolas.
Estas arteriolas se denominan aferentes porque
llevan la sangre hacia los nefrones. Cada arte-
riola aferente forma luego la red capilar del
glomérulo.

El glomérulo est4 rodeado por una estructura
denominada c4psula de Bowman, y el espacio
que queda formado entre la cdpsula y el glomé-
rulo se denomina espacio de Bowman. Como
consecuencia de su estructura especial, la pared
glomerular actiia como un ultrafiltro muy per-
meable al agua. La presién de la sangre en el
interior del glomérulo fuerza al agua y a los
solutos disueltos de peso molecular inferior a
50.000 a través de lamembrana capilar semiper-
meable y hacia el interior del espacio de Bow-
man (Shaw y Benson, 1974). El resto de la
sangre, incluyendo células sanguineas, protei-
nas plasmiticas y moléculas de gran tamaiio,
abandona el glomérulo a través de la arteriola
eferente y entra en una segunda red capilar,

denominada red de capilares peritubulares, que
rodea a los tibulos.

Aproximadamente 120 ml/min, o un quinto
del volumen plasmitico renal, es filtrado a tra-
vés de los glomérulos formando lo que se conoce
como un ultrafiltrado. El ultrafiltrado posee la
misma composicién que el plasma sanguineo
pero normalmente carece de proteinas, con ex-
cepcién de unos 10 mg/dl de proteinas de bajo
peso molecular (Sisson, 1976). Entre los pro-
ductos filtrados se encuentra agua, glucosa,
electrélitos, aminoicidos, urea, 4cido trico,
creatinina y amonfaco.

A medida que el filtrado glomerular pasa a
través de los tibulos proximales, una gran por-
cién de agua, cloruro de sodio, bicarbonato,
potasio, calcio, aminodcidos, fosfatos, protei-
nas, glucosa y otras sustancias umbrales necesa-
rias para el organismo son reabsorbidas pasando
nuevamente a la corriente sangufnea. Estas sus-
tancias son reabsorbidas en proporciones varia-
bles, de modo que las proteinas y la glucosa, por
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Vena renal
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Glomérulo

Tébulo contorneado
/ distal

“1

Conducto colector

Asa de Henle

Nefrén

Fig. 1-2. El rifi6n y el nefrén.

ejemplo, parecen ser casi completamente reab-
sorbidas, el cloruro de sodio lo es sélo en forma
parcial, y no hay reabsorcién de creatinina. Es
la singular estructura del titbulo proximal lo que
hace que esta reabsorcién sea posible. Las célu-
las epiteliales que revisten esta porcién del tii-
bulo poseen un borde en cepillo formado por
microvellosidades que proporciona una gran su-
perficie para la reabsorcion y la secrecién. Estas
microvellosidades contienen diversas enzimas,
como la anhidrasa carbénica, que ayudan en
estos procesos (Bennett y Glassnock n.d.).

Las sustancias umbrales son aquellas que son
casi completamente reabsorbidas por los tdbulos
renales cuando su concentracién plasmadtica se
encuentra dentro de limites normales. Cuando
el nivel plasmitico normal es superado, la sus-
tancia ya no es reabsorbida en forma total y, en
consecuencia, aparece en la orina. La glucosa es
una sustancia de umbral alto ya que por lo gene-
ral no aparece en la orina hasta que la concen-
tracién plasmitica supera los 160 a 180 mg/dl.
Entre otras sustancias umbral pueden mencio-
narse el cloruro de sodio, los amino4cidos, el
potasio, la creatinina y el 4cido ascérbico.

A medida que el filtrado se moviliza a través
de los tibulos, diversas sustancias se le agregan
por el procesode secrecién tubular. En el tibulo
proximal, entre las sustancias que se secretan
puede mencionarse a los sulfatos, los glucuréni-
dos, los hipuratos, los iones hidrégeno y a ciertos
farmacos como la penicilina. Tanto en el tibulo

proximal como en el distal, los iones hidrégeno
son intercambiados por iones sodio provenientes
del bicarbonato de sodio. Los iones hidrégeno se
combinan luego con el bicarbonato en el filtrado
para formar 4cido carbénico, que en presencia
de la anhidrasa carbénica se desdobla en agua y
diéxido de carbono. El diéxido de carbono luego
difunde fuera del tiibulo, y de este modo el sodio
y el bicarbonato son reabsorbidos.

Del mismo modo que el tdbulo proximal, la
rama descendente del asa de Henle es muy per-
meable al agua; sin embargo en esta parte del asa
no ocurre reabsorcién de solutos (Murphy and
Henry, 1979). La rama ascendente, por el con-
trario, es casi impermeable al agua, pero existe
en ella reabsorcién activa de sodio, cloro, calcio
y magnesio. Como consecuencia de la pérdida de
cloruro de sodio, el liquido que sale del asa de
Henle posee una osmolalidad menor que la del
plasma. En esta seccién del tiibulo y en lo que
restade él se secretan ion hidrégenoy amonfaco.

El mecanismo de absorcién de agua en el asa
descendente, y la reabsorcién de solutos sin
agua en la rama ascendente se denomina multi-
plicacién por contracorriente. Existe un grupo
de vasos sanguineos denominados “vasa recta”
que corren paralelos al asa de Henle adoptando
su misma forma. En la rama descendente de los
vasos rectos, los solutos pasan por difusién des-
de el intersticio medular hacia el interior del
vaso, para luego en la rama ascendente pasar
nuevamente hacia el intersticio. En cambio, el
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agua se moviliza en direccién opuesta, es decir,
sale de la rama descendente y entra en la ascen-
dente. El efecto neto es retener en el intersticio
medular sélo soluto, no agua. Este proceso uni-
do al de reabsorcién de soluto en el asa ascen-
dente de Henle da como resultado un intersticio
hiperténico, determinando de este modo que sea
absorbida agua en el asa descendente y en el
tubo colector.

Aproximadamente el 90 % del filtrado glome-
rular ya ha sido reabsorbido en el momento en
que llega al tdbulo distal (Wilson, 1975). La
principal tuncién de los tabulos distales y colec-
tores es el ajuste del pH, de la osmolalidad y del
contenido electrolitico de la orina. asi como la
regulacién de aquellas sustancias adn presentes
en el filtrado. En esta porcién del nefrén se
secreta potasio, amoniaco v iones hidrigeno,
reabsorbiéndose sodio v bicarbonato por ei mis-
mo mecanismo que existe en el tibulo proximal.
También existe intercambio de iones potasio por
iones sodio, siendo este intercambio incremen-
tado por la accién de la aldosterona, hormona
segregada por la corteza adrenal. El amoniaco
secretado se combina con iones hidrégeno para
formar iones amonio (NH;* + H* = NH,* ) y es-
to ayuda a regular la concentracion de ion hidré-
geno (H*) en la orina. En el conducto colector
también se reabsorbe urea.

La absorcién de agua en la porcién distal del
nefrén esta regulada por la hormona antidiuréti-
ca (ADH) que es segregada por la hipéfisis.
Cuando el organismo necesita conservar agua se
segrega ADH, y las paredes de los tabulos dista-
les v colectores se tornan muy permeables, per-
mitiendo de este modo la reabsorcién de agua. Si
el organismo presenta un exceso de agua se
produce menor cantidad de ADH, las paredes
tubulares se tornan menos permeables y el volu-
men excretado de orina aumenta.

De los aproximadamente 120 ml/min de liqui-
do filtrado en el glomérulo, s6lo un promedio de
1 ml/min es excretado finalmente en la forma de
orina. Esta cantidad puede variar desde 0,3 ml
en la deshidratacién a 15 ml en la hidratacién
excesiva. Para el adulto el volumen diario pro-
medio normal de orina es de unos 1.200-1.500
ml y se produce mayor cantidad durante el dia
que durante la noche. No obstante, el intervalo
normal puede encontrarse entre 600 y 2.000
ml/24 h (Bradley v col., 1979). La poliuria es un
aumento anormal del volumen de orina
(> 2.500ml), como ocurre en la diabetes insipi-
da y en la diabetes mellitus. La oliguria es una
disminucién del volumen de orina, como ocurre
con el shock y en la nefritis aguda. En el adulto

con frecuencia se define como < 500 ml/24 h
(Wagoner y Holley, 1978; Muth, 1978) 0 < 300
ml/m?%24 h. El término anuria significa la supre-
sién completa de la formacién de orina, aunque
en un sentido mis amplio del término a veces se
define como una produccién de < 100 ml/24 h
durante 2 o 3 dfas consecutivos, pese a una
elevada ingesta de liquidos (Rényi-Vamos y Ba-
bics, 1972).

Los principales constituyentes de la orina son
agua, urea, 4cido trico, creatinina, sodio, pota-
sio, cloro, calcio, magnesio, fosfatos, sulfatos y
amonfaco. En 24 horas el organismo excreta
aproximadamente 60 g de material disuelto, la
mitad del cual est4 constituida por urea (Race y
White, 1979).En algunos procesos patoldgicos
aparecen en gran cantidad sustancias tales como
cuerpos ceténicos, proteinas, glucosa, porfiri-
nas y bilirrubina. La orina también puede con-
tener estructuras como cilindros, cristales, cé-
lulas sanguineas y células epiteliales.

Entre las erfermedades urolégicas que el
andlisis de orina ayuda a diagnosticar pueden
mencionarse la cistitis (inflamacion de la vejiga),
la nefritis (inflamacién del rifién, que puede
presentarse con infeccion bacteriana, pielone-
fritis, o sin ella, glomerulonefritis) y la nefrosis,
(degeneracién del rifién sin inflamacién).

RECOLECCION DE LA MUESTRA

La realizacién de un anilisis de orina exacto
comienza con una adecuada técnica de recolec-
cién. Existen diversos métodos utilizables, de-
pendiendo del tipo de muestra necesaria.

El primer paso en importancia es utilizar un
envase limpio y seco. La mayoria de los laborato-
rios prefieren los envases descartables, ya que
de este modo se evita la posibilidad de contami-
naci6n por lavado inadecuado de los frascos de
recolecci6n. Las muestras para cultivo deben
ser recolectadas en envases estériles. En el caso
de que la muestra sea recolectada primero en
una chata, ésta también debe estar estéril.

Métodos

Un método que con frecuencia se usa es el de
recolectar la totalidad del volumen orinado. El
problema con este método es que la muestra no
puede ser usada para el examen bacteriolégico.
Por otro lado, en los pacientes de sexo femenino
la orina con frecuencia resulta contaminada por
secreciones vaginales.

A veces es necesario hacer cateterizacién de
la vejiga para obtener muestras confiables. Este
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método puede usarse si el paciente presenta
dificultades en la micci6n, y también en pacien-
tes de sexo femenino para evitar la contamina-
ci6n vaginal, en especial durante el periodo
menstrual. Pero como este método lleva en sf la
posibilidad de introducir microorganismos en la
vejiga que, a su vez, pueden causar infecci6n,
no deberfa utilizarse de rutina en la recoleccién
de muestras para cultivo.

A veces se hace aspiracién suprapiibica de la
vejiga en lugar de la cateterizaci6én para obtener
una muestra tnica de orina. Consiste en la
insercién de una aguja directamente en la vejiga
distendida. Esta técnica evita la contaminacién
vaginal y uretral y también puede ser itil en la
recoleccién de orina en lactantes y en nifos de
corta edad. La muestra obtenida con este méto-
do puede utilizarse para estudios citol6gicos.

Por lo general el método de eleccién es el de
obtener una muestra del chorro medio en forma
limpia. Es f4cil de realizar y proporciona una
muestra que puede usarse para el examen bacte-
riolégico, asi como para el andlisis de rutina.
Antes de la recoleccién se limpian bien los geni-
tales con una soluci6n antiséptica suave. Se deja
escapar la porcién inicial del chorrode orinay se
recolecta la porcién media en un frasco estéril.
La mujer debe separar los labios de la vulvaen el
momento de la miccién. También debe descar-
tarse la porcién final del chorro de orina.

Este procedimiento puede modificarse si no
es necesario el examen bacteriolégico de la
muestra. La recoleccién del chorro medio sin el
lavado previo y sin usar un envase estéril, pro-
porciona una muestra satisfactoria para el exa-
men de rutina.

Con el objeto de obtener muestras adecuadas
en lactantes y en nifios de corta edad, se dispone
de colectores pedistricos que se fijan a los geni-
tales. Son blandos y plegables y no causan dema-
siada incomodidad al paciente. No obstante,
como en todos los casos de recoleccién de orina,
se debe tratar de evitar la contaminacién fecal.

Una técnica utilizada por personal de enfer-
merfa para la obtencién de muestras de lactan-
tes, totalmente inadecuada, es la practica de
exprimir panales, en especial pafales descarta-
bles. La muestra obtenida consiste en orina
filtrada y fibras del panal (véase fig. 3-62); la
parte més importante de las estructuras del se-
dimento quedan en el panal.

Conservacién

De modo ideal, la muestra para el anilisis de
rutina deberia ser examinada, estando atin fres-
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ca. Si esto no es posible, debe ser refrigerada
hasta el momento del examen. Las muestras
dejadas a temperatura ambiente comienzan a
descomponerse con rapidez, principalmente por
la presencia de bacterias. Las bacterias desdo-
bladoras de urea producen amoniaco, que se
combina luego con iones hidrégeno produciendo
amonio; de este modo se incrementa el pH de la
orina. Este aumento del pH da lugar a la des-
composicién de cualquier cilindro que pueda
estar presente, ya que esas estructuras tienden
a disolverse en orinas alcalinas. Si existe gluco-
sa, las bacterias pueden usarla como fuente de
energia y es posible que esto dé lugar a resulta-
dos falsos negativos para glucosuria.

Aun en el caso de que no exista contamina-
cién bacteriana, algunos componentes de la ori-
na, tales como células sanguineas y cilindros,
tienden a deteriorarse. Sin embargo, si el pH de
la muestra es bajo y la densidad es elevada
(> 1,015) el deterioro tarda mds tiempo en pro-
ducirse.

Existen situaciones en que la muestra de
orina para un andlisis de orina completo debe ser
conservada durante un perfodo més prolongado
que el recomendado. Esto ocurre comiinmente
cuando las muestras son enviadas a laboratorios
comerciales para el analisis. Existen diversos
conservadores quimicos que pueden adicionarse
a la muestra para el examen de rutina pero la
mayorfa interfiere de algtin modo en el procedi-
miento de la prueba. Por esta razén, no se reco-
mienda el uso de rutina de sustancias conserva-
doras.

Las sustancias preservativas que pueden
usarse para el anélisis de orina completo son las
siguientes: 1) Tolueno (2 ml/100 ml de orina).
Es efectivo para los constituyentes quimicos
pero no contra bacterias ya presentes en la ori-
na. Como flota sobre la superficie de la orina,
puede ser dificil su separaci6én para realizar las
pruebas. 2) Formalina (1 gota/30 ml de orina).
Este es un buen conservador para el sedimento
urinario pero si se utiliza en concentracién de-
masiado elevada provoca la precipitacién de las
proteinas (Kruppy col., 1979); adem4s da resul-
tados positivos falsos para sustancias reductoras.
3) Timol (1 cristal pequefio). Interfiere la prue-
ba de precipitacién con icido para proteinas.
4) Tabletas conservadoras (1 tableta/30 ml de
orina). Estas tabletas, disponibles en el comer-
cio, por lc general actiin por liberacién de
formaldehido. A esta concentracidn el formal-
dehido no interfiere la prueba para sustancias
reductoras, pero concentraciones mas elevadas
pueden dar lugar a resultados positivos talsos.
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Las tabletas de formaldehido incrementan la
densidad en 0,005/1 tableta/30 ml (Bradley y
col., 1979). 5) Cloroformo. Esta sustancia quif-
mica ha sido utilizada para inhibir el desarrollo
bacteriano pero no se recomienda para el anéli-
sis de orina completo porque modifica las carac-
teristicas del sedimento celular (Race y White,
1979).

Momento de obtencién de la muestra

Una muestra al azar es por lo general sufi-
ciente para la realizacién de la mayorfa de las
pruebas selectivas; pero como la primera mic-
ci6n matinal es més concentrada, resulta por lo
general la muestra de eleccién. Las muestras
recolectadas al azar durante el dia a veces pre-
sentan tal dilucién, por un aumento en el consu-
mo de liquidos, que tienden a dar un cuadro
falso del estado de salud del paciente.

Existen algunas pruebas que se logran mejor
en muestras obtenidas en ciertos momentos del
dfa. Por ejemplo, la glucosuria se detecta mgs
facilmente en muestras obtenidas 2 a 3 horas+
después de la comida, mientras que el urobiliné-
geno se evaltia mejor en una muestra recolecta-
da en las primeras horas de la tarde.

Como las sustancias de la orina se excretan en
concentraciones variables durante el dia, es ne-
cesario recolectar las muestras con un régimen
horario con el objeto de cuantificar de modo
exacto sustancias como la creatinina, glucosa,
proteinas totales, electrélitos, hormonas y urea.
La muestra mis cominmente utilizada es la
obtenida en un lapso de 24 horas. En este proce-
dimiento, el paciente vacia su vejiga y descarta
esaorina. Esto por logeneral se hace alas8dela
manana. Luego se recolecta toda la orina duran-
te las 24 horas siguientes incluyendo una mues-
tra obtenida a las 8 de la maiiana del dfa siguien-
te. El envase que se utiliza en este procedimien-
to debe guardarse en la heladera durante la
totalidad del perfodo de recoleccién. Puede ser
necesario agregar diversos conservadores quimi-
cos en el envase colector, segtin la sustancia que
deba estudiarse. Para algunas determinaciones,
como de creatinina y de proteina, la refrigera-
ci6n es suficiente como tinico método de conser-
vacién.

Con el objeto de obtener resultados exactos,
es importante que toda la orina excretada du-
rante el perfodo establecido sea recolectada. Es
también importante que la medida del tiempo
sea exacta.

Debido a las dificultades que a veces se en-
cuentran cuando se realizan recolecciones de 24

horas, los médicos a veces indican muestras
recogidas en perfodos de 12 o de 2 horas. Sin
embargo, si no se recolectan en forma adecuada,
éstas pueden dar lugar a resultados erréneos.

EXAMEN DE LAS CARACTERISTICAS
FisicAs

Como se mencioné anteriormente, el analisis
de orina de rutina comprende el examen de:
1) las caracteristicas fisicas: color, aspecto y
densidad; 2) las caracteristicas quimicas, in-
cluyendo el pH, el contenido de proteinas, glu-
cosa, cetonas, sangre oculta y, a veces, de bili-
rrubina, urobilinégeno y nitrito, y 3) las estruc-
turas microscépicas presentes en el sedimento.

La muestra enviada para un anélisis comple-
to, sea obtenida en cualquier momento del dia o
sea la primera miccién de la mafiana, debe tener
por lo menos un volumen de 15 ml. En los casos
necesarios, como en los nifios pequefios, el pro-
cedimiento puede realizarse en volimenes me-
nores, pero es preferible de 10 a 15 ml. Si se
envia una sola muestra para realizar el estudio
bacteriolégico y el de rutina, debe efectuarse
primero el cultivo antes de realizar el anélisis de
rutina.

Caracteristicas

Durante siglos las caracterfsticas visuales de
la orina fueron utilizadas por los médicos como
piedra angular del diagnéstico. Con el progreso
de la ciencia médica, estudios quimicos y mi-
croscépicos permiten ahora una interpretacién
més acabada de la orina. Por ejemplo, el andlisis
microscépico permite revelar ahora la causa
exacta de la turbidez. Los procedimientos qui-
micos para determinar glucosa y cetonas ofrecen
ahora una explicacién para el olor dulce o fruta-
do de algunas muestras. Las pruebas quimicas
para sangre combinadas con el examen micros-
cépico permiten por lo general revelar la causa
de orinas rojas.

Como, en la mayoria de los casos, es escasa la
informaci6n que agrega el informe del color o del
aspecto cuando se dan los resultados de todos los
demis procedimientos de rutina, algunos labo-
ratorios ya no incluyen més esa informacién en
el resultado de los estudios comunes.

CoLor
La orina normal presenta una amplia gama de

colores, lo cual est4 determinado por su concen-
tracién. El color puede variar de un amarillo
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péilido a un 4mbar oscuro, segiin la concentra-
ci6én de los pigmentos urocrémicos y, en menor
medida, de la urobilina y de la uroeritrina.
Cuando m4s pigmento tenga, mayor ser4 la in-
tensidad del color. Sin embargo existen muchos
factores y constituyentes que pueden alterar el
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color normal de la orina, incluyendo medicacio-
nes y dietas, asi como diversos productos quimi-
cos que pueden estar presentes en situaciones
patolégicas. En el cuadro 1-1 se presentan algu-
nas de las sustancias que pueden influir en el
color. Este cuadro no debe ser considerado como

Cuadro 1-1. Sustancias que pueden colorear la orina

Color Patolégicas

No patolégicas

Blanco Quilo

Fosfatos

Pus (muchos leucocitos)

Bilirrubina
Urobilina

Amarillo a anaranjado

Rosado a rojo Eritrocitos

Hemoglobina

Mioglobina
Porfobilina
Porfirinas

Rojo a castafio Porfobilina

a purpura

Acriflavina
Azo-Gantrisin
Colorantes de alimentos
Nitrofurantoina
Orina concentrada
Pyridium
Quinacrina
Riboflavina
Ruibarbo

Sena

Serotonina
Sulfasalazina
Zanahorias

Aminopirina

Antipirina
Bromosulftaleina
Céscara

Colorantes de alimentos
Difenilhidantoina
Fenacetina

Fenolftaleina
Fenolsulfonftaleina
Fenotiazina

Metildopa

Pyridium

Remolacha (antocianina)
Sena

Porfobilinégeno

Castafio a negro

Azul a verde

Uroporfirina

Acido homogentisico

cido p-hidroxifenilpirdvico
Bilirrubina
Fenol
Indican
Melanina
Metahemoglobina
Mioglobina
Porfirinas

Biliverdina
Infeccién por Pseudomonas

Compuestos de hierro
Cloroquina
Hidroquinona
Levodopa

Metildopa
Metronidazol
Nitrofurantoina
Quinina

Resorcinol

Acriflavina
Amitriptilina

Azul de Evans

Azul de metileno
Azur A

Complejo de vitamina B
Creosota

Fenil salicilato

Timol

Tolonio

Triamtireno
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una lista completa, puesto que existen numero-
sos fArmacos, que no se incluyen, con capacidad
de modificar el color de la orina. Deberia sefia-
larse que el pH influye en el color que muchos
productos quimicos producen. Por otra parte
pueden existir varios factores colorantes en la
misma orina, lo cual puede dar lugar a un color
diferente del esperado.

La orina muy pilida o incolora es muy diluida,
lo cual puede deberse a un elevado consumo de
liquidos, a medicacién diurética, a diuréticos
naturales como el café o el alcohol o a estados
patolégicos como la diabetes mellitus o la diabe-
tes insipida.

La causa mis comun de orina roja es la pre-
sencia de eritrocitos (hematuria). El color rojo
de la orina puede también deberse a la presencia
de hemoglobina libre (hemoglobinuria), de mio-
globina (mioglobinuria), o a la presencia de con-
centraciones elevadas de uroeritrina, lo cual
puede ocurrir en procesos febriles agudos. En
algunos tipos de porfirinuria, la orina emitida
puede ser roja o de color vino de Oporto, o bien
adquiere coloraci6n roja sélo si permanece du-
rante cierto tiempo en el frasco. En orinas alca-
linas, el colorante fenolsulfonftaleina, que se
usa en pruebas de funcién renal, puede dar
lugar a un color rojo. Por otra parte algunos
individuos orinan con color rojo despnés de co-
mer remolacha (Berman, 1977). Este color se
debe a la presencia de pigmentos complejos de-
nominados antocianinas (Bauer y col., 1968).

La orina que contiene eritrocitos o pigmentus
de hematina puede, en realidad, variar en mati-
ces que van desde el rosado al negro. El color
final lo determina la cantidad de gl6bulos rojos o
de pigmento presente, el pH de la orina y la
duracién del contacto entre ésta y el pigmento.
Por ejemplo, una orina 4cida que contiene he-
moglobina se oscurecer4 si se deja en el frasco,
por la formacién de metahemoglobina. Esta
reaccién puede ocurrir tanto in vivo, por ejem-
plo en la vejiga, como in vitro, durante la espera
hasta que se realiza el estudio.

Otra causa de orina de color castafio oscuro a
negro es la alcaptonuria, un trastorno poco fre-
cuente que se caracteriza por la excrecién de
dcido homogentisico en la orina. Se debe a la
falta congénita de la enzima oxidasa del 4cido
homogentisico que media un importante paso en
el catabolismo de la tirosina y de la fenilalanina.
La orina tiene color normal en su estado de
emisi6n reciente pero se torna oscura en el reci-
piente o cuando es alcalinizada (véase cap. 5).

En pacientes con melanoma maligno aparece
en la orina un pigmento incoloro denominado

melanégeno. Con la exposicién a la luz este
cromdgeno se convierte en melanina, que es
negra, y por lo tanto la orina se oscurece (véase
el capitulo 5).

Los pacientes que tienen ictericia obstructiva
excretan pigmentos biliares como la bilirrubina,
y la orina es de color castafio amarillento a verde
amarillento. El pigmento verde corresponde a la
biliverdina, el producto oxidado de la bilirrubi-
na, y si la muestra se deja en el recipiente, el
color verde se acentuara.

Existen diversas medicaciones y colorantes
que imparten un color caracteristico a la orina,
pero esos colores carecen de significacién clini-
ca. Entre ellos puede mencionarse al Pyridium y
al azul de metileno, que se utilizan como anti-
sépticos urinarios. El Pyridium (fenazopiridi-
na), que también actia como analgésico a nivel
de la vejiga, da un color anaranjado a la orinay a
la espuma que pueda existir. El azul de metileno
puede dar lugar a una orina azul o azul-verdosa.
La presencia de Azur A después de la prueba
con Diagnex Blue para HCl puede conferir
color azul o azul verdoso durante varios dias.
Las multivitaminas y la riboflavina pueden dar
un color amarillo brillante. Incluso colorantes
comestibles como los usados en golosinas pue-
den ser excretados en la orina y afectar asf su
coloracién.

Si bien algunos laboratorios ya no informan
mis de rutina sobre el color de la orina, no deben
subestimarse las pistas dadas por las caracterfs-
ticas fisicas. Por ejemplo, si no se incluye la
determinacién de bilirrubina en el examen de
rutina por el tipo de tira reactiva utilizada, pero
el color de la orina sugiere fuertemente su pre-
sencia, debe realizarse una prueba para bilirru-
bina e informarse los resultados. Este puede ser
el primer indicio para el médico acerca del
problema del paciente. Deberfa informarse
siempre sobre todo color muy anormal, como
negro o castaiio, asi como también sobre la pre-
sencia de orinas rojas con lectura negativa para
sangre oculta (pueden existir porfirinas).

AsSPECTO

La orina normal habitualmente es clara pero
puede tornarse turbia por precipitacién de parti-
culas de fosfato amorfo en orinas alcalinas, o de
urato amorfo en orinas 4cidas. El fosfato amorfo
constituye un precipitado blanco que se disuelve
cuando se agrega un 4cido. El urato amorfo con
frecuencia posee un color rosado por los pigmen-
tos urinarios y se disuelve al calentar la
muestra.
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La orina puede ser turbia por presencia de
leucocitos o de células epiteliales, y esto puede
confirmarse mediante el examen microscdpico
del sedimento. Las bacterias pueden causar tur-
bidez, en especial si la muestra queda en el
recipiente a temperatura ambiente. El moco
puede dar a la orina un aspecto brumoso y la
presencia de eritrocitos puede determinar una
orina de aspecto ahumado o turbio. La grasay el
quilo dan un color lechoso.

Existen sélo unas pocas situaciones donde el
olor de la orina tiene importancia. Las cetonas
pueden conferirle un olor dulce o a frutas. Una
muestra contaminada con bacterias puede tener
un olor picante por el amonifaco producido. La
excrecién de orina que huele como el jarabe de
arce constituye un indice de un trastorno meta-
bélico congénito que se ha denominado apropia-
damente “enfermedad de la orina con olor a
jarabe de arce”. Se dice que la orina de un
lactante con fenilcetonuria tiene un olor “ran-
cio” o “a ratén”. El olor de orina que se ase-
meja al de “pies sudados” se encuentra en la
acidemia isovalérica o en individuos que pre-
sentan cantidades excesivas de dcido butirico
0 hexanoico (Greenhill y Gruskin, 1976). La
hipermetioninemia ha sido asociada con un
olor a “manteca rancia” o a “pescado”. Como
existen diversos trastornos hereditarios que se
asocian con un olor especifico, Thomas y Ho-
well (1973) recomendaron que ante la presen-
cia prolongada de cualquier olor inusual y
fuerte en la orina de un lactante debe hacerse
una investigacién bioquimica completa.

Peso especifico

El peso especifico es la relacién o cociente
entre el peso de un volumen de orina y el peso
del mismo volumen de agua destilada medi-
dos a una temperatura constante. Constituye
un indice de la concentracién del material
disuelto en la orina; sin embargo, no sélo de-
pende del niimero de particulas, sino también
del peso de éstas en la solucién. El peso espe-
cifico se utiliza para medir el poder concentra-
dor y diluyente del rifién en su esfuerzo por
mantener la homeostasis en el organismo. La
capacidad concentradora del rifién es una de
las primeras funciones que se pierden como
consecuencia del daio tubular.

El intervalo normal para una muestra tomada
al azar es de 1,003-1,035, aunque en casos de
hidratacién excesiva la lectura puede llegar a
1,001 (el valor del agua es de 1). El valor varia
enormemente segin el estado de hidratacién

Introduccién al andlisis de orina 27

y el volumen urinario. Por lo general el peso
especifico se eleva cuando la ingesta de liqui-
dos es baja, y desciende si es alta. Como el
peso especifico varia en el curso del dia, una
sola lectura al azar puede no dar al médico
informacion suficiente, de modo que debe in-
dicarse una recoleccién de 24 horas. El rango
para la muestra de 24 horas es de 1,015 a
1,025.

El peso especifico puede ser util para esta-
blecer la diferencia entre una diabetes insipi-
day una diabetes mellitus. Ambas enfermeda-
des producen un volumen urinario alto, pero
en la diabetes insipida el peso especifico es
muy bajo porque en este caso existe una defi-
ciencia de ADH. En la diabetes mellitus exis-
te un déficit de insulina y por lo tanto un
exceso de glucosa que supera el umbral renal y
es excretada en la orina. Las moléculas de
glucosa son de elevado peso y, en consecuen-
cia, el peso especifico de la orina puede ser
muy alto.

Como el peso especifico resulta afectado
por la presencia de moléculas de elevado pe-
so, tales como proteinas o glucosa, algunos
autores indican que debe hacerse una correc-
ci6n de acuerdo con la concentracién de gluco-
sa y de proteina. La correcci6n consiste en
restar 0,003 de la lectura del peso especifico
(después de haber efectuado la correccién por
temperatura) por cada g/dl de proteina, y
0,004 por cada g/dl de glucosa. Existen algu-
nas dudas en cuanto a si esta correccién es
necesaria, por eso pocos laboratorios la efec-
tdan.

El término hipostenuria se utiliza cuando el
peso especifico de la orina se mantiene bajo (<
1,007). Se piensa que el peso especifico del
filtrado glomerular se encuentra alrededor de
los 1,007 (Wolf, 1962; Bradley y col., 1979), de
modo que en la hipostenuria existe un proble-
ma de concentracién. La excrecién de orina de
peso especifico inusualmente elevado se de-
nomina hiperstenuria y puede deberse a pri-
vacién hidrica. Isostenuria significa densidad
fija de 1,010, lo cual indica una mala reabsor-
cién tubular (antes se pensaba que el peso’
especifico del filtrado glomerular era 1,010).

Algunas de las causas que producen aumen-
to del peso especifico son las siguientes: deshi-
drataci6n, proteinuria, glucosuria, eclampsia
y nefrosis lipoidea. El peso especifico puede
también presentar valores falsamente altos
por la presencia de compuestos de elevado
peso especifico como dextranos y sustancias
de contraste radiolégico. Segin el tiempo
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transcurrido entre el procedimiento radiogra-
fico y la obtenci6n de la muestra, el peso espe-
cifico puede ser mayor de 1,050. Como el
rinén est4d limitado en cuanto al grado de con-
centracién de la orina que excreta, un valor de
peso especifico mayor de 1,035 debe hacer
sospechar la presencia de solutos anormales o
de sustancias de contraste.

Entre las enfermedades que pueden dar
lugar a un peso especifico disminuido pueden
senalarse las colagenopatias, la pielonefritis, la
desnutricién proteica, la polidipsia y la diabe-
tes insipida. La medicacién diurética, asi co-
mo la ingesta de diuréticos naturales (café,
alcohol), puede también dar lugar a muestras
de bajo peso especifico.

URINOMETRO

El urinémetro es un hidrémetro calibrado
para medir el peso especifico de la orina a una
temperatura especifica, por lo general a20° C.
Estd basado en el principio de la flotacién, de
modo que el urinémetro flota a nivel m4s alto
en la orina que en el agua porque la orina es
mads densa. De este modo, cuanto mayor es el

LAkl LA

i

Fig.1-3. Urinémetro para medicion del peso especifico.

peso especitico de la muestra, mds alto flotard
el urinémetro. Cuando se utiliza este aparato
es necesario hacer la correccién térmica en el
caso de que la temperatura de la orina no sea
de 20° C. Por cada3* C por debajo de los 200 C
restar 0,001 de la lectura. Por cada 3° C por
encima de los 20° C sumar 0,001.

En consecuencia, es necesario que la orina
alcance la temperatura ambiente antes de rea-
lizar la medicién. Debe controlarse periédica-
mente el estado del urinémetro utilizando agua
destilada para determinar si la lectura es de
1,000. En el caso de que no sea asf, debe utili-
zarse un factor de correccién en todas las medi-
ciones que se efectiien con ese instrumento.
Periédicamente también debe estudiarse una
solucién de peso especifico conocido; si la lec-
tura es muy inexacta, el urinémetro debe ser
descartado.

Primero la orina debe ser mezclada y luego
colocada en un tubo cilindrico que por lo general
requiere unos 15 ml para poder efectuar la lec-
tura (fig. 1-3). Es necesario eliminar la espuma
que pueda existir porque las burbujas interfie-
ren la lectura del menisco. El hidrémetro no
debe contactar con el fondo ni con las caras del
tubo. Si el urinémetro toca el fondo debe agre-
garse mds orina hasta que flote libremente. Es
necesario hacer girar el instrumento de modo
que flote en el centro del tubo. Hacer la lectura
a nivel de la parte inferior del menisco con el
hidrémetro a la altura del ojo. El valor m4s alto
en la mayoria de los urinémetros es de 1,035,
aunque algunos estin calibrados hasta 1,045. Si
el peso especifico de la muestra es demasiado
elevado y resulta imposible determinar su va-
lor, es necesario hacer una dilucién 1:2 de la
orina utilizando agua destilada. Multiplicar los
altimos dos digitos del valor de la lectura por 2
para obtener la densidad real. Por ejemplo, si
el valor para la dilucién es de 1,026, el peso
especifico de la orina serd de 1,052.

REFRACTOMETRO

El medidor de sélidos totales (ST) es un re-
frac.6metro especificamente ideado para medir
s6lidos totales de una solucién. El refractémnetro
en realidad mide el indice de refraccién de la
solucién, pero algunos modelos poszen escalas
calibradas de modo que pueden obtenerse lectu-
ras para peso especifico, proteinas totales y
solidos totales. Algunos estudios han permiti-
do establecer la relacién entre el indice de
refraccién y estas otras medidas (Juel y Stein-
rauf, 1974).

booksmedicos.org


http://booksmedicos.org

29

Introduccién al anélisis de orina

Fig. 1-4. Diagrama esquemético del
refractémetro de sé6lidos totales. (Cor-
tesia de American Optical Company.)

Ocular

Lente objetivo

Prisma de liquido
para termocompensacion

Ajuste de la lente

Prisma principal

Dispositivo
para retencién
de la burbuja

El indice de refraccién es la relacién entre la
velocidad de la luz en el aire y la velocidad de la
luz en una solucién. El haz de luz se desvia al
entrar en una solucién, y el grado de desviacién
o refraccién es proporcional al peso especifico de
la solucién. Como ocurre con el peso especifico,
el indice de refraccién varfa también con la
temperatura, pero el medidor de ST est4 termo-
compensado entre 60° F y 100° F (aproximada-
mente 15,5y 37,7° C., N. del T.), por lo que no
es necesario efectuar correcciones dentro de
esos limites. El medidor de ST contiene un

liquido en una cdmara sellada en la linea éptica;
este liquido modifica también su indice de re-
fraccién con la temperatura, compensando de -
este modo los cambios en el indice de refraccién
de la muestra. La cdmara contiene también una
burbuja de aire que permite la expansién del
liquido, pero un dispositivo especial impide que
se coloque en la linea de luz. La figura 1-4 es un
diagrama esquemitico de un refractémetro y
muestra c6mo el haz luminoso entra y es desvia-
do por la solucién y por los prismas internos.
El refractémetro requiere sélo una gota de la
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muestra, lo cual constituye una ventaja con
respecto al urinémetro. Debido al elevado volu-
men de orina necesario para el urinémetro, con
frecuencia hace falta informar que la cantidad
no es suficiente para medir el peso especifico;
el refractémetro elimina este problema. Para
realizar la prueba primero hay que lavar, lue-
go secar la superficie de la tapa y el prisma.
Cerrar la tapa y permitir que la gota caiga
debajo de ella por accién papilar. Dirigir el
instrumento hacia una fuente de luz y leer la
escala de peso especifico en el limite luz-oscu-
ridad. La escala permite lecturas de hasta
1,035, de modo que las muestras que superan
este valor deben ser diluidas.

El valor cero del instrumento se debe verifi-
car diariamente con agua destilada, pero raras
veces es necesario su ajuste. Si la lectura obteni-
da no es de 1, se repetird la prueba antes de
tocar el tornillo de ajuste que mueve la lente
objetivo en la linea de luz. Este tipo de instru-
mento carece de partes con movimiento meczni-
coy, en consecuencia, mantiene su exactitud en
cualquier punto de la escala. Verificando una
lectura correcta en un punto, se verifica la exac-

titud en toda la escala (Goldberg, 1965).

TIRAS REACTIVAS PARA DETERMINACION
DEL PESO ESPECIFICO

La nueva tira N-Multistix SG (de Ames Co.)
contiene un drea reactiva para determinar el
peso especifico. La prueba se basa en el cam-
bio de pKa de ciertos polielectrélitos pretrata-
dos en relacién con la concentracién iénica; en
consecuencia, con este procedimiento se mi-
de en realidad la concentraci6n iénica de la
orina, lo cual estd relacionado con el peso
especifico. Los polielectrélitos del 4rea reacti-
va contienen grupos dcidos que se disocian de
acuerdo con la concentracién iénica de la
muestra. Cuanto mds iones existan en la
muestra, mayor niimero de grupos icidos se
disociardn, liberdndose iones hidrégeno y pro-
duciéndose la modificacién del pH. El irea
reactiva contiene un indicador de pH (azul de
bromtimol) que mide el cambio en el pH.
Cuando mds elevada sea la densidad de la
muestra de orina, mis dcida se tornari el drea
reactiva.

Los colores del 4rea reactiva varian desde el
azul verdoso intenso en orinas de baja concen-
tracién i6nica al amarillo verdoso en orinas de
mayor concentraci6n i6nica. Los bloques de co-
lor tienen incrementos de 0,005 para lecturas de
densidad entre 1 y 1,030.

La naturaleza quimica de la tira reactiva para
peso especifico puede determinar resultados
ligeramente diferentes de los obtenidos con
otros métodos para medir peso especifico
cuando existen cantidades elevadas de ciertos
constituyentes en la orina. Las orinas que con-
tienen glucosa o urea en concentraciones su-
periores al 1% pueden presentar valores de
peso especifico mas bajos que los que se obtie-
nen con otros métodos, mientras que cantida-
des moderadas de proteina (100-750 mg/dl)
pueden determinar lecturas elevadas. Las ori-
nas que contienen sustancia de contraste ra-
diol6gico presentan valores de peso especifico
mas bajos que los hallados con otros métodos
porque el yodo del contraste no se encuentra
en estado i6nico y en consecuencia no reaccio-
na con el reactivo. Las orinas muy alcalinas
determinan también lecturas de valor infe-
rior, por eso el fabricante sugiere que para
lograr mayor exactitud debe sumarse 0,005 a
los valores de peso especifico de orinas con pH
= 6,5 (Ames, 1981).

PESO ESPECIFICO VS. OSMOLALIDAD

Tanto la osmolalidad como el peso especifi-
co constituyen medidas de la concentracion
total de solutos en la orina, pero no proporcio-
nan la misma informacién. La osmolalidad de-
pende del niimero de particulas presentes en
la solucién, mientras que el peso especifico
depende del niimero y del peso de los solutos.
Como la osmolalidad no resulta afectada por el
peso especifico de solutos como la glucosa,
proteinas, dextranos o sustancias de contraste
radiolégico (Race y White, 1979), constituye
un mejor indicador de la capacidad concentra-
dora y diluyente del rifién. Pero en el pasado,
la determinacién de la osmolalidad requeria
mds tiempo y mds equipo que la determina-
cién de la densidad; por esa raz6n no se incluia
en los estudios de rutina.

Normalmente la osmolalidad y el peso espe-
cifico de la orina presentan una relacién bas-
tante lineal; aproximadamente 40 miliosmoles
se corresponden con cada unidad de peso es-
pecifico. Los valores de peso especifico de
1,010, 1,020 y 1,030 equivalen mds o menos a
400, 800 y 1.200 miliosmoles/kg de agua res-
pectivamente (Sotelo-Avila y Gooch, 1976).
Pero en la enfermedad renal y en presencia de
sustancias de elevado peso especifico, esta re-
lacién se pierde.

El adulto normal con dieta normal produce
una orina cuya osmolalidad es de unos 500-850
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mosmol/kg de agua. El rifién normal debe pro-
ducir una orina con una diluci6n de hasta 40-80
mosmol/kg de agua en la hidratacién excesiva, y
con una concentracién de hasta 800-1.400 mos-
mol/kg de agua en los casos de deshidratacién
(Wilson, 1975; Bradley y col., 1979). En la
insuficiencia renal terminal la osmolalidad de la
orina puede permanecer en alrededor de 285
mosmol/kg, la cual es la osmolalidad del plasma
y del filtrado glomerular, indicando que el rifién
no puede diluir ni concentrar la orina.

La osmolalidad puede medirse por determina-
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cién del punto crioseépico o por medicién de la
presién de vapor, que disminuye. El método que
con més frecuencia se usa es el del osmémetro
que mide el punto crioscépico o de congelacién
de una solucién. Una solucién que contiene 1
osmol o 1.000 mosmol/kg de agua disminuye el
punto crioscépico en 1,86° C por debajo del va-
lor para el agua (0° C). De modo que cuanto mas
bajo sea el punto crioscépico, mayor seri la
osmolalidad. El volumen necesario de la mues-
tra puede variar entre 0,25 y 2 ml segiin el
instrumento y el tipo de cubeta que se utilice.
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Examen quimico

El an4lisis de orina de rutina incluye pruebas
quimicas para pH, proteinas, glucosa, cetonasy
sangre oculta. Algunos laboratorios también in-
cluyen pruebas para bilirrubina, urobilinégeno
y nitrito, segiin el tipo de tira reactiva que se
utilice. Es recomendable que se incluya una
prueba selectiva para sustancias reductoras en
los exdmenes de orina en los nifios. Estos proce-
dimientos pueden ser mediciones cualitativas
(positivos o negativos) o semicuantitativas (por
€j., de trazas a 4+).

Desde la introduccién de tiras reactivas sim-
ples y miltiples, cintas de prueba y tabletas, el
examen quimico de la orina se ha convertido en
un procedimiento sensible y rdpido. Actualmen-
te es posible analizar hasta nueve pruebas dife-
rentes en menos de 60 segundos: Existen dos
marcas bésicas de tiras reactivas y cada una
posee tiras reactivas con posibilidad de medir
desde una hasta nueve reacciones diferentes.
En general, en este capitulo se considerarin
aquellas tiras que miden nueve parimetros,
aunque ambas compaiiias poseen diversas tiras
que pueden medir las mismas reacciones.

La Ames Company* fabrica el producto N-
Multistix (las demas tiras reactivas que fabrica
Ames también llevan el sufijo “stix”), y la Boch-
ringer Mannheim Corporation™* (BMC) fabrica
el Chemstrip 8 (en los EE.UU. las demis tiras
fabricadas por este laboratorio también se deno-
minan Chemstrip). Ambas tiras miden pH, pro-
tefnas, glucosa, cetonas, sangre oculta, bili-
rrubina, urobilinégeno y nitritos. Aquellos labo-
ratorios que utilizan las tiras Labstix (Ames) o
Chemstrip 5 (BMC) no incluyen en los estudios
de rutina la deteccién de bilirrubina, de uro-
bilinégeno ni de nitrito. Existen algunas dife-
rencias entre ambas marcas, pero las dos miden
con exactitud los mismos constituyentes (Smith
y col., 1977).

* Ames Company, Division de Miles Laboratories, Inc.,
Elkhart, Indiana.

** Bio-Dynamics/bmc, Divisién de Boehringer Mann-
heim, Indianapolis, Indiana y Alemania Occidental.

¢Qué es una tira reactiva? Esencialmente, es
una banda angosta de plastico con pequefios
tacos adheridos. Cada taco contiene reactivos
para una reaccién diferente, lo que permite la
determinacién simultdnea de varias pruebas.
Un requerimiento critico es que las reacciones
de las tiras sean leidas en el momento prescripto
después de haber sido sumergidas en la mues-
tra, y luego deben ser comparadas cuidadosa-
mente con la carta de colores proporcionada por
el fabricante. Con el objeto de obtener resulta-
dos exactos y confiables con las tiras reactivas,
deben tomarse ciertas precauciones para ayudar
a mantener la reactividad de los reactivos. Las
tiras no deben estar expuestas en medios hiime-
dos, a la luz directa del sol, al calor ni a sustan-
cias volitiles, debiendo ser almacenadas en su
envase original. Dicho envase no debe ser guar-
dado en la heladera ni ser expuesto a temperatu-
ras superiores a 30° C. Estos envases contienen
un desecante, pero aun asf las tiras no deben
quedar expuestas a la humedad. Sacar sélo la
cantidad de tiras necesarias por vez y luego
cerrar herméticamente el envase. Si los blogques
de color de la tira no se parecen a los bloques
“negativos”’ de la carta de colores, o si ha pasado
la fecha de vencimiento impresa en el envase,
las tiras deben ser descartadas. Sila muestra de
orina fue refrigerada debe dejarse que alcance la
temperatura ambiente antes de efectuar las
pruebas.

El procedimiento para usar las tiras reactivas
es el siguiente:

1. Sumergir completamente las 4reas de
prueba de la tira en orina fresca, bien mezclada
y sin centrifugar y retirar la tira en forma inme-
diata. Debe tenerse el cuidado de no tocar las
dreas reactivas.

2. Eliminar el exceso de orina de la tira tocan-
do con el borde de ésta el frasco que contiene la
muestra. El N-Multistix debe ser sostenido en
posicién horizontal después de ser sumergido; el
Chemstrip 8 debe ser sostenido en posicién ver-
tical.
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3. En el momento apropiado comparar las
4reas reactivas con la correspondiente carta de
colores del envase. La lectura debe hacerse con
buena iluminacién para lograr una comparacién
exacta del color.

Al mismo tiempo que se introducen mejoras
en las caracteristicas de las tiras reactivas pue-
den modificarse las indicaciones para su uso.
Esto puede significar unadiferencia en los tiem-
pos o en los reactivos utilizados; por eso es im-
portante seguir siempre las iltimas indicaciones
del fabricante.

En el cuadro 2-1 se presentan algunos de los
muchos tipos de tiras y tabletas reactivas que se
encuentran disponibles para realizar determi-
naciones simples o miiltiples. Como se ha men-

Cuadro 2-1.
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cionado, en este capftulo se hard referencia
principalmente al N-Multistix y al Chemstrip
8, pero también se tratardn otros productos se-
fialados en la lista como procedimientos confir-
matorios o de control.

Aun con el amplio uso de estos ripidos y
convenientes procedimientos de andlisis, sigue
siendo necesario comprender los principios ba-
sicos de las pruebas, asf como la técnica correcta
que debe usarse. Este capitulo incluye una ex-
plicacién clinica de los constituyentes quimicos
que se estudian, los principios en que se basan
esos estudios, un andlisis de los resultados anor-
males y diversos procedimientos, ademads de las
tiras reactivas, que pueden utilizarse como
pruebas alternativas o confirmatorias. También
se incluye una breve discusién acerca del con-

Productos para determinacién répida

Producto

Sustancios detectadas

Glu-
cosa

Ceto-
nas

Fro-
teinas

Bili- Urobili- Ni-
rrubina  négeno  frito

Peso es-
pecifico

Leucc-

ngri 5
Sarig citos

N-Multistix*
Chemstrip 8t
Multistix*
Chemstrip 71
Bili-Labstix*
Chemstrip 61
Kova Strip 6§
Labstix*
Chemstrip 5t
Hema-Combistix*
Combistix*
N-Uristix*
Uristix*
Chemstrip GPT
Keto-Diastix*
Chemstrip GKt
Diastix*
Clinistix*
Clinitest*
Chemstrip GT
Tes-Tapet
Albustix* x

Hemastix*

Hematest*

Ketostix* X
Chemstrip Kt
Acetest* x
Urobilistix*

Ictotest™

Microstix-Nitrite®

Bac-U-Dip1

Chemstrip 9t x x x x
Chemstrip Lt

N-Multistix SG* x X X x

MO X M X XK M X X X X
MO X X X X M X X

X oX X X X X X X X X X X X X

M oX M X ox oM M X XM M X M X X X X X X X X X

x

X X X X X X X
X X X X

X O3 X X X X X X X X

x

x

* Ames Co.

f BMC.

§ ICL Scientific.

t Eli Lilly and Co.

Y Warner-Chilcott Laboratories.
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trol de calidad y de la instrumentacién en los
laboratorios donde se realizan los anilisis de
orina de rutina.

pH URINARIO

Una de las funciones de los rinones es mante-
ner el equilibrio dcido-base en el organismo.
Para mantener un pH constante (concentracion
de ion hidrégeno) en la sangre (alrededor de
7,40), el rinén debe medificar el pH de la orina
para compensar la dieta y los productos del me-
tabolismo. Esta regulacién se produce en la por-
cién distal del nefrén con la secrecion de iones
hidrégeno y de amoniaco en el filtrado y con la
reabsorcién de bicarbonato. Si se secreta en el
tibulo suficiente cantidad de iones hidrégeno
(H*), todo el bicarbonato presente serd reabsor-
bido, pero si se secreta menor cantidad de H* o
si existe un exceso de bicarbonato, parte de éste
serd excretada en la orina (de Wardener, 1967).
La continuacién de la secrecién de H* habién-
dose reabsorbido todo el bicarbonato provocara
la caida del pH del filtrado dando lugar a una
orina 4cida.

La secrecién de H* en el tibulo esta regulada
por la cantidad de este ion presente en el orga-
nismo. Si existe un exceso de 4cido en el orga-
nismo (acidosis), se excretara mayor cantidad de
H* y la orina serd édcida. Cuando existe un
exceso de base en el organismo (alcalosis), se
excretard menor cantidad de H* y la orina serd
alcalina. Los iones hidrégeno son excretados en
la orina sea en la forma de H* libres, en asocia-
cién con una sustancia buffer como el fosfato, o
unidos al amonfaco en la forma de iones amonio.
El pH de la orina estd determinado por la con-
centracién de H' libre.

Como el pH es la reciproca de la concentra-
cién de ion hidrégeno, a medida que la concen-
tracién de este ion aumenta, el pH disminuye o
se torna mis 4cido. A medida que la concentra-
ci6n de ion H* disminuye, el pH aumenta o se
torna mas alcalino. El pH de la orina puede
variar entre 4,6 y 8, pero en promedio se en-
cuentra alrededor de 6, de modo que por lo
general es ligeramente dcido. No hay un inter-
valo anormal ya que la orina puede normalmente
variar de 4cida a alcalina. Por esta razén, es
importante para el médico poder correlacionar
el pH de la orina con otra informacién para
determinar si existe o no algan problema. En la
acidosis tubular renal, por ejemplo, a pesar de la
acidosis sistémica, el pH de la orina puede man-
tenerse por arriba de 6 porque los tibulos care-
cen de la capacidad para secretar suficiente

cantidad de iones hidrégeno (Douglas y Kerr,
1971).

Como el metabolismo normal produce un ex-
ceso de 4cidos, la orina es por lo general 4cida.
Una alimentacién con alto contenido proteico y
la ingesta de algunas frutas como el arindano
agrio de los pantanos dan lugar a orinas 4cidas.
Los estados patolégicos que se acompanan de
orinas 4cidas son, entre otros, la acidosis respi-
ratoria (retencién de CO,) y la acidosis metabg-
lica, como en la cetosis diabética, en la uremia,
en la diarrea severa y en la inanicién. Las infec-
ciones del tracto urinario causadas por Escheri-
chia coli producen orinas icidas (Alba, 1975).
Un déficit de potasio puede causar una orina
ligeramente 4cida aun cuando la persona pueda
encontrarse en alcalosis metabdlica (Bradley y
col., 1979).

Debido a la excrecidén de 4cido en el interior
del estémago tras la ingesta, normalmente la
orina se torna alcalina o menos 4cida en el perio-
do posprandial; por lo comiin esto se designa
como “marea alcalina”. Una dieta con alto con-
tenido en vegetales y en frutas citricas también
da lugar a una orina alcalina. En la alcalosis
respiratoria (hiperventilacién) y en la alcalosis
metabélica (como en los vémitos), la orina ten-
dr4 pH alcalino. Las infecciones urinarias cau-
sadas por bacterias desdobladoras de urea como
el Proteus y la Pseudomonas pueden determinar
orinas alcalinas con pH de hasta 9. Esta misma
reaccién puede ocurrir si una muestra contami-
nada con este tipo de bacterias queda durante
mucho tiempo en el recipiente antes de su anali-
sis. Las bacterias pueden desdoblar la urea; se
produciri asi amonifaco y el pH de la orina au-
mentar4. Por esta razon, un pH elevado en una
orina afieja carece de significacién diagnéstica.

A veces es necesario regular el pH de la orina
para impedir la formacién de cilculos renales ¢
para ayudar a la excrecién de una sustancia
determinada. Pueden utilizarse sustancias aci-
dificantes como el cloruro de amonio, la metio-
nina, el dcido mandélico o el dcido ascérbico
para suprimir infecciones bacterianas crénicas
(Meyers y col., 1978) o para impedir la forma-
cién de célculos alcalinos, incluyendo los de
fosfato y los de carbonato de calcio. Pueden
inducirse orinas alcalinas con bicarbonato de
sodio, citrato de potasio, o acetazolamida (un
inhibidor de la anhidrasa carbénica). La alcali-
nizacién de la orina incrementa la velocidad de
excrecién del salicilato, por eso se usa en el
tratamiento de la intoxicacion salicilica. Tam-
bién se utiliza para impedir la cristalizacién y
posterior formacién de cilculos de sulfamidas,
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cido trico, oxalato de calcio y cistina; todas
estas sustancias pueden precipitar en orinas
cidas. Existen también algunas infecciones del
tracto urinario que pueden tratarse de esa
forma.

Tiras reactivas

Ambas marcas de tiras reactivas utilizan dos
indicadores, el rojo de metilo y el azul de bromoti-
mol, que cubren la escaladel pH entre 5y 8, 509.
Los colores van del anaranjado al amarillo y
del verde al azul. Los resultados pueden infor-
marse en unidades enteras o bien en valores
intermedios (media unidad) (James y col., 1978
a). Si se necesita una lectura mis precisa, pue-
den hacerse las mediciones utilizando un pea-
chimetro con electrodo de vidrio. Algunos labo-
ratorios informan la reaccién como “icida”,
“neutra” o “alcalina”, en lugar de dar valores
numéricos. El momento de lectura del pH no es
un elemento critico; el N-Multistix puede leer-
se dentro del lapso de un minuto (Ames, 1981);
y el Chemstrip debe leerse al cabo de dos minu-
tos (BMC, 1978). Sin embargo, es recomenda-
ble que el pH sea leido en forma inmediata ya
que de este modo se evitardn lecturas erroneas
por rebosamiento (run-over).

Recientemente hubo adelantos en la preven-
cién del fenémeno conocido como run-over. Este
término se utiliza para describir lo que ocurre
cuando queda un exceso de orina sobre la tira
después de sumergida, produciéndose el pasaje
del buffer dcido del reactivo existente en el area
para deteccién de proteinas hacia el drea para
determinacién del pH. Esta contaminacién pue-
de dar lugar a una falsa disminucién del valor
del pH, en especial en los casos de orinas alcali-
nas o neutras. El efecto run-over a veces puede
ser reconocido por el técnico, porque el borde
mds cercano al drea para determinacién de pro-
tefnas por lo general se modifica primero. No
obstante, si la tira no se observa en forma cons-
tante después de ser sumergida, ese efecto pue-
de pasarse por alto. En un esfuerzo por minimi-
zar esta contaminacion, el nuevo N-Multistix
posee una superficie hidrofébica entre los tacos;
esto hace que la orina forme espuma sobre ellay
se reduzea asi el efecto run-over. En las tiras
Chemstrip existe una malla de nylon que sostie-
ne los tacos de prueba y en lugar de la tira
plastica hay papel absorbente. La malla permite
una difusién uniforme de la orina sobre los tacos
de prueba, y el papel subyacente absorbe el
exceso de orina evitando el efecto run-over.

Si solo se necesita averiguar el pH en una
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muestra de orina pueden también utilizarse,
para tener un valor aproximado, papel de torna-
sol o papel Nitrazine.*

PROTEINAS

La presencia de una concentracién elevada de
proteina en la orina puede constituir un impor-
tante indice de enfermedad renal. Puede ser el
primer signo de un problema grave y aparecer
mucho antes que otros sintomas clinicos. Exis-
ten, sin embargo, estados fisiologicos como el
ejercicio y la fiebre que pueden dar lugar a un
aumento en la excrecién de proteinas en la orina
en ausencia de enfermedad renal. Existen tam-
bién algunas enfermedades renales en las que
no existe proteinuria.

En el rifién normal sélo una pequena canti-
dad de proteina de bajo peso molecular (BPM) se
filtra en el glomérulo. La estructura de la mem-
brana glomerular impide el pasaje de proteinas
de alto peso molecular (APM) incluyendo la
albiimina (peso mol. = 69.000). La mayor par-
te de la proteina filtrada se reabsorbe en los
tibulos; se excretan < 150 mg/24 h (o 20 mg/
dl) de proteina. En el nifio la excrecién normal
es de menos de 100 mg/m*/24 h (James, 1976).
Entre las proteinas normalmente excretadas
existe una mucaproteina denominada “proteina
de Tamm-Horsfall”, que no est4 presente en el
plasma sino que es secretada por los tiibulos
renales. Esta protefna forma la matriz de la
mayorfa de los cilindros urinarios (véase cap.3).

Puede observarse que existen dos mecanis-
mos principales que pueden dar lugar a protei-
nuria: el dafio glomerular o un defecto en el
proceso de reabsorcién a nivel tubular. En el
dano glomerular, las paredes de los capilares se
tornan mis permeables, permitiendo de este
modo que moléculas de gran tamafo como la
albimina pasen a su través y sean excretadas en
la orina. Algunas de las enfermedades que se
asocian con proteinuria glomerular son la glo-
merulonefritis, el lupus eritematoso sistémico,
la hipertensién, la amiloidosis, el embarazo, la
diabetes mellitus y la nefrosis lipoidea.

En los casos de disminucién de la reabsorcién
tubular las proteinas BPM que estin normal-
mente presentes en el filtrado no son reabsorbi-
das en forma completa, de modo que aparecen
en la orina en cantidades aumentadas. Esa pato-
logia se denomina proteinuria tubular y puede
observarse en enfermedades como la acidosis

* Divisi6nde E.R. Squibb & Sons, Olin Mathieson Chemi-
cal Corp., New York, N.Y.)
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tubular renal, la pielonefritis, la cistinosis, la
enfermedad de Wilson, el sindrome de Fanconi,
la enfermedad quistica medular, la nefritis in-
tersticial y en el rechazo de aloinjertos de rifion.
Debe recordarse que pueden existir en forma
asociada dafio glomerular y disfunci6én tubular
en el mismo paciente.

Puede ocurrir proteinuria como resultado de
cambios en el flujo sanguineo glomerular sin
que existan necesariamente anomalfas estruc-
turales. Esto se observa en la insuficiencia car-
dfaca congestiva, pero la cantidad de proteina
que se pierde no supera los 500 mg/dia (Pryor,
1977) o los 1.000 mg/dia (Douglas y Kerr, 1971)
a menos que exista también dafio glomerular.

La concentracién de proteina en la orina no
indica necesariamente la gravedad de la enfer-
medad renal. Las proteinas de alto peso molecu-
lar son por lo general eliminadas a menor veloci-
dad que las proteinas BPM, de modo que es
posible predecir el tipo de enfermedad renal por
la cantidad y el tamafio de las protefnas presen-
tes (Wilson, 1975).

La proteinuria grave, la moderada y la mini-
ma tienen diferente significacién en la evalua-
cién de la enfermedad renal. La proteinuria
grave (> 3,5 g/dfa [Kissner, 1979; Papper,
1978] ) se observa de modo caracteristico en
pacientes con glomerulonefritis, nefritis lipica,
enfermedad amiloidea, nefrosis lipoidea, glome-
ruloesclerosis intercapilar y congestién venosa
grave del rifién. Ademis de en estos casos, pue-
de encontrarse proteinuria moderada (0,5 - 3,5
g/dia) en muchos tipos de enfermedad renal:
netroesclerosis, enfermedades del intersticio
tubular, preeclampsia, mieloma maltiple, ne-
fropatfa diabética, hipertensién maligna, pielo-
nefritis con hipertensién y nefropatias téxicas
como la nefritis por radiacién. Se puede obser-
var proteinuria minima (< 0,5 g/dfa) en los
casos de rifiones poliquisticos, pielonefritis cré-
nica, glomerulonefritis crénica inactiva, protei-
nuria ortostética benigna y en algunas enferme-
dades de los tiibulos renales.

Como se mencioné previamente, puede no
existir proteinuria en ciertas enfermedades re-
nales. Esta ausencia a veces se observa en proce-
sos obstructivos por cilculos o tumores renales,
en malformaciones congénitas del rifién, duran-
te ciertas fases de la pielonefritis aguda y créni-
ca (Bradley y col., 1979; Kurtzman y Rogers,
1974), y en las nefropatias de la hipercalcemia y
de la deplecién de potasio.

Existe un estado que fue denominado pro-
teinuria “ortostdtica” o “postural”. Lste térmi-
no se aplica en casos donde aparece proteinuria

cuando el individuo se encuentra de pie pero no
cuando est4 recostado. Estos individuos pueden
poseer una ordenaci6n anatémica inusual de los
vasos renales, los que probablemente resultan
comprimidos en la posicién de pie (Arnow,
1966). El diagnéstico de proteinuria ortostatica
puede hacerse recolectando la primera orina de
la mafana después de haber estado el paciente
en posicién horizontal durante toda la noche, y
obteniendo luego otra muestra después de que el
paciente haya estado de pie y caminando duran-
te unas dos horas. La proteinuria ortostitica se
asocia con proteinuria negativa en la posicién de
reposo y con proteinuria positiva en la posicién
de pie. Este trastorno se considera benigno,
aunque en algunos casos posteriormente se de-
mostraron signos de dafio glomerular; el nivel de
protefna excretada raras veces supera el gramo
diario (Bradley y col., 1979). Este tipo de protei-
nuria puede estar presente en hasta el 5 % de
adolescentes y adultos j6venes sanos (Douglas y
Kerr, 1971).

La presencia de proteina en la orina no signi-
fica necesariamente que exista un problema re-
nal, ya que puede encontrarse en individuos por
lo demas sanos. Estas proteinurias benignas
pueden aparecer en la fiebre, con el stress emo-
cional, durante el tratamiento con salicilatos,
después de la exposicién al frio y luego de ejerci-
cios fisicos intensos. Los atletas con frecuencia
presentan proteinuria y el nivel aumenta con la
intensidad del ejercicio (Haber y col., 1979).
Esto se ha atribuido a un aumento de la permea-
bilidad glomerular; sin embargo, puede existir
en forma concomitante un nivel bajo de reabsor-
cién tubular (Bailey y col., 1976). Se han infor-
mado también proteinurias benignas en casos de
alergias alimentarias no mediadas por IgE
(Crook, 1977).

Como las proteinas entran en la orina a nivel
del rifién, las anomalias e infecciones del tracto
urinario inferior por lo general no dan lugar a
proteinuria a menos que el rifién esté compro-
metido o que presente lesiones. Si existe infec-
cién del tracto urinario en ausencia de proteinu-
ria, es razonable pensar que la infeccién es en el
tracto inferior y que el rifién no est4 comprome-
tido (Lippman, 1957; Weller, 1971). Por su-
puesto puede haber infecciones urinarias simul-
t4neamente con enfermedad renal, de modo que
la presencia de proteinuria con piuria (leucoci-
tos en la orina) no necesariamente significa que
la infeccién sea en el rinén. El anlisis micros-
cépico del sedimento urinario por lo general es
iitil en la determinacién del origen de la infec-
ci6n, en especial si existen cilindros.
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Pruebas selectivas

Las pruebas selectivas para proteinuria se
basan sea en el principio de “error proteico de
los indicadores”, o en la capacidad de las protei-
nas de precipitar con écido o con calor. Es reco-
mendable que se realice una prueba con tira
reactiva y una con 4cido (Assa, 1977). La razén
para esto es que la sensibilidad difiere entre
estas pruebas. Las tiras reactivas son mas sensi-
bles a la albiimina que a otras proteinas, mien-
tras que las pruebas con calor y con édcido son
sensibles a todas las proteinas. Por otra parte,
algunas sustancias que interfieren las pruebas
de precipitacién no lo hacen con la reaccién en
las tiras reactivas.

La contaminacién de la orina con secreci6n
vaginal, semen, moco espeso, pus o sangre pue-
de dar resultados positivos falsos, con cual-
quier método que se utilice (Baker y col., 1966).
Una orina muy diluida puede dar una reaccién
negativa falsa porque la concentracién proteica
fluctia con el flujo de orina (de Wardener,
1967); en consecuencia es importante interpre-
tar los resultados en correlacién con la densidad
de la muestra. Trazas de proteina en una orina
diluida indican mayor pérdida proteica que lo
gue indican trazas en una muestra concentrada.

Si existe protefna en grandes cantidades, es-
tard alterada la tensién superficial de la orina.
Al agitar la muestra aparece en su superficie
espuma de color blanco. Su presencia puede
constituir un ttil indicador de proteinuria.

Con el objeto de medir en forma exacta el
grado de proteinuria y de diferenciar los tipos de
proteina presentes, las pruebas selectivas positi-
vas confirmadas pueden ser seguidas por proce-
dimientos cuantitativos y/o por estudios electro-
foréticos, inmunoelectroforéticos, de inmuno-
difusién y de ultracentrifugacién.

TIRAS REACTIVAS

Este método colorimétrico se basa en el con-
cepto conocido como “error proteico de los indi-
cadores”, un fenémeno que se caracteriza por-
que el punto de cambio de color de algunos
indicadores de pH es diferente en presencia de
proteinas. Por lo general el indicador cambia del
amarillo al azul (o verde) entre pH 3 y pH 4, pero
en presencia de proteina el cambio de color se
produce entre pH 2 y pH 3. En consecuencia,
en presencia de protefna se produce un “error”
en el comportamiento del indicador (Free y
Free, 1974). El indicador que se utiliza en
el N-Multistix es el azul de tetrabromofenol
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3',3",5', 5"-tetrabromofenolsulfonftaleina [Bo-
wie y col., 1977]), y el indicador del Chemstrip
8esel 3',3",5',5 -tetraclorofenol-3,4,5,6-tetra-
bromosulfonftaleina (BMC, 1978).

En el 4rea reactiva se agrega un buffer 4cido
para mantener un pH constante de 3, que en
ausencia de proteinuria da un color amarillo. La
aparici6n de color verde o azul indica la presen-
cia de protefna con el N-Multistix; en el
Chemstrip 8, el color cambia al verde. La inten-
sidad del color es proporcional a la cantidad de
protefna presente. El tiempo de lectura en el
N-Multistix no es un factor critico, y puede
leerse en forma inmediata. Para obtener una
lectura semicuantitativa en el Chemstrip 8,
efectuar la lectura a los 60 segundos (seguir las
iiltimas indicaciones del fabricante). El color
del 4rea reactiva debe compararse cuidadosa-
mente con la carta de colores proporcionada por
el fabricante. Los resultados por lo general pue-
den informarse como negativos o hasta 3+ o
4+.

Las dos marcas de tiras reactivas poseen dife-
rentes dreas blanco, de modo que no son clinica-
mente intercambiables (Hinberg y col. 1978;
James y col., 1978 b). Los valores de las diferen-
tes lecturas son los siguientes:

n-Multistix Chemstrip 8

Trazas 5-20 mg/dl 6-20 mg/dl

1+ 30 mg/dl 30 mg/dl

24 100 mg/dl 100 mg/dl

3+ 300 mg/dl 500 mg/dl o miés
4+ mis de 2.000 mg/dl

Los valores senalados para “trazas” son sélo
aproximados. No todas las orinas con esos valo-
res dardn necesariamente la reaccién positiva
para “trazas’. Deben tenerse a disposicién
pruebas selectivas para discriminar entre con-
centraciones normales y anormales, pero es po-
sible obtener una reaccién positiva con las tiras
reactivas en el paciente normal porque el dreade
“trazas” es muy sensible (Brody y col., 1971;
James y col., 1978 b). Esta situacién puede
presentarse si la muestra es muy concentrada.

El procedimiento con tiras reactivas es de alta
sensibilidad para la deteccién de albtimina, pro-
teina que se excreta principalmente como con-
secuencia de dafo o enfermedad glomerular
(Douglas y Kerr, 1971; BMC, 1978). Las demas
proteinas de la orina como las gammaglobulinas,
las glucoproteinas, la ribonucleasa, la lisozima,
la hemoglobina, la mucoproteina de Tamm-
Horstall, y la proteina de Bence-Jones se detec-
tan con mucho menos facilidad que la albiimina
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(Hinberg y col., 1978; Free y Free, 1974,
BMC, 1978). En consecuencia una prueba ne-
gativa con tira reactiva no necesariamente des-
carta la presencia de estas proteinas.

Resultados positivos falsos: orinas muy alcali-
nas (pH = 9) que pueden ser consecuencia de
medicacién alcalina o de orinas afejas pueden
superar el buffer 4cido del reactivo, con cambio
de color del drea en ausencia de proteina. Si se
deja la tira sumergida en la orina demasiado
tiempo se lavard el buffer del reactivo, el pH
aumentard y la tira virar4 al azul o al verde aun
sin que exista proteina en la muestra (Free y
Free, 1978). Los compuestos de amonio cuater-
nario que pueden utilizarse para limpiar los
frascos de orina modifican el pH dando reaccio-
nes positivas falsas. Con el Chemstrip 8 puede
haber reacciones positivas falsas durante el tra-
tamiento con fenazopiridinay tras la infusién de
polivinilpirrolidona como expansor plasmitico
(BMC, 1978).

Resultados negativos falsos: éstos pueden
producirse en orinas diluidas y cuando existen
otras protefnas diferentes de la albimina en
concentraciones ligeramente elevadas.

AcIDO SULFOSALICILICO

Existen diversos dcidos que pueden usarse
para precipitar proteinas, y éstos son: el 4cido
sulfosalicilico, el tricloroacético, el nitrico y el
acético. El acido sulfosalicilico es el dcido de
prueba que se utiliza con mayor frecuencia por-
que no requiere necesariamente el uso de calor.
Se han utilizado distintas concentraciones y
proporciones de este dcido y cada una de ellas da
diferentes escalas de resultados. El procedi-
miento que se trata aquf utiliza la solucién cono-
cida como reactivo de Exton, constituida por
4cido sulfosalicilico al 5 % en una solucién de
sulfato de sodio. Exton (1925) comprobé que
agregando sulfato de sodio al 4dcido sulfosalicili-
co se logra la formacién de un precipitado mas
uniforme.

Este procedimiento, més sensible que el de
las tiras reactivas, es especifico para todas las
proteinas incluyendo la albimina, las globuli-
nas, las glucoproteinas y la protefna de Bence-
Jones (Bradley y col., 1979). Por esta razén con
frecuencia se realiza junto con la prueba selecti-
va con tira reactiva.

Reactivo de Exton

Disolver 88 g de sulfato de sodio en 600 ml de
agua destilada con la ayuda de calor. Enfriar.

Agregar 50 g de 4cido sulfosalicilico y diluir a
1.000 ml.

Procedimiento

1. Centrifugar una alicuota de orina y luego
utilizar el liquido sobrenadan‘e.

2. Mezclar volimenes iguaies del liquido so-
brenadante y del reactivo de Exton.

3. Graduar la turbidez en la siguiente forma:

Negativa: no existe turbidez.

Trazas: se percibe turbidez sélo contra un

fondo negro.
1+ : se observa turbidez pero no es granular.

2+ : se observa turbidez y es granular.

3+ : la turbidez es considerable y existe
aglutinacién.

4+ :la nube es densa con masas aglutinadas

de gran tamano que pueden solidifi-
carse.

Muchos laboratorios prefieren obtener lectu-
ras mas exactas comparando los resultados de la
prueba con un grupo de patrones graduados.

Resultados positivos falsos: Estos pueden pro-
ducirse en el tratamiento con tolbutamida, con
dosis masivas de penicilina (Andrassy y col.,
1978), con sulfamidas, y hasta durante tres dfas
después de la administracién de sustancias de
contraste radiolégico (Lippman, 1957; Bradley y
col., 1979).

Resultados negativos falsos: Orinas muy alca-
linas pueden dar reacciones negativas falsas.
También pueden ocurrir negativos falsos con
muestras muy diluidas (Wilson, 1975).

PRUEBA CON CALOR Y ACIDO ACETICO

Las proteinas son mds susceptibles a los agen-
tes precipitantes cuando se encuentran en el pH
de su punto isoeléctrico, que por lo general es
bajo (Race y White, 1979). El método que se
describe a continuacién utiliza este principio,
asf como el hecho de que el calor torna a las
protefnas insolubles provocando su coagula-
cién.

Procedimiento

1. Centrifugar o filtrar unos 10 ml de orina y
decantar el sobrenadante en un tubo pyrex. El
tubo debe estar lleno en sus dos terceras partes.

2. Sostener la parte inferior del tubo con un
soporte y hacer bullir la parte superior del tubo
durante unos 2 minutos. (El tubo debe ser soste-
nido formando un 4ngulo sobre la llama y apun-
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tando en direccién opuesta al cuerpo.) Si apare-
ce turbidez, puede deberse a la presencia de
proteinas, fosfatos o carbonatos.

3. Agregar de 3 a 5 gotas de cido acéticoal 50
10 % y colocar nuevamente la porcién superior
del tubo sobre la llama. El 4cido disolvera los
fosfatos o carbonatos que puedan ser la causa de
la turbidez. También disminuir4 el pH, llevin-
dolo mas préximo al punto isoeléctrico de las
proteinas; en consecuencia, la turbidez puede
tornarse mis intensa tras el agregado del acido al
aumentar la precipitacién proteica.

4. Leer el grado de turbidez de la porcién
superior del tubo e informar de acuerdo con la
misma escala utilizada en la reaccién de Exton.

Algunas orinas permanecen claras cuando se
hierven, pero desarrollan turbidez al agregar
acido y volver a hervir. Esto se debe a que la
metaprotefna en solucién alcalina no coagula,
pero cuando la solucién se torna ligeramente
jcida o neutra, la proteina precipita (Baker y
col., 1966).

Este procedimiento permite detectar albiimi-
na, globulinas y mucoprotefnas; la proteina de
Bence-Jones puede detectarse si se observa el
tubo cuidadosamente durante el calentamiento.
La prueba es muy sensible y se pueden detectar
hasta 5 mg/dl de proteina; no obstante, la hemo-
globina y la mioglobina no precipitan con este
método (Sisson, 1976).

Resultados positivos falsos: La tolbutamida,
dosis masivas de penicilina y sustancias de con-
traste radiografico pueden dar reacciones positi-
vas falsas (Wilson, 1975).

Resultados negativos falsos: Como se mencio-
né anteriormente, la hemoglobina y la mioglobi-
na no se detectan con este método. Orinas muy
alcalinas y muestras muy diluidas pueden dar
resultados negativos falsos.

PRUEBA DEL ANILLO DE HELLER

Este método puede ser itil cuando sélo se
dispone de una cantidad pequena de orina, pero
no es tan sensible como las demas pruebas de
precipitacion. También es muy dificil semi-
cuantificar los resultados (Exton, 1925; Race y
White, 1979).

Procedimiento. Colocar unos pocos mililitros
de 4cido nitrico concentrado en el fondo de un
tubo de ensayo. Cubrir el 4cido con orina centri-
fugada, pero cuidando de que ésta se deslice
lentamente por la pared del tubo; de este modo
se forman dos capas de liquido. La formacién de
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un precipitado blanco en la unién de ambos
liquidos al cabo de tres minutos indica la presen-
cia de proteina. Puede intentarse cuantificar la
densidad del anillo formado.

Resultados positivos falsos: Esta prueba re-
sulta afectada por los mismos firmacos que in-
terfieren las pruebas con calor y con dcido. Con-
centraciones elevadas de dcido drico y de urea
pueden dar resultados positivos falsos, pero es-
tos obstaculos pueden salvarse diluyendo la ori-
na y repitiendo la prueba (Baker y col., 1966).

Resultados negativos falsos: Como esta prue-
ba no es muy sensible, las orinas diluidas pue-
den dar resultados negativos falsos.

El uso de rutina de cido nitrico concentrado
en esta prueba puede constituir una desventaja.
El nrocedimiento para la reaccién del anillo de
Robert es idéntico al de la reaccién de Heller,
salvo que el reactivo para la primera estd forma-
do por una parte de 4cido nitrico concentrado y 5
partes de sulfato de magnesio saturado.

Proteina de Bence-Jones

La proteina de Bence-Jones estd formada por
dimeros de cadenas livianas, sea kappa o lamb-
da, procedentes de inmunoglobulinas. Esta pro-
tefna fue reconocida por primera vez por Henry
Bence-Jones en 1847 debido a sus inusuales
propiedades de solubilidad: precipita al calentar
a40-60° C pero se solubiliza nuevamente cuan-
do se calienta hasta la ebullicién (Stryer, 1975).
El peso molecular de la proteina es bajo, alrede-
dor de 44.000 (Weller, 1971), de modo que
filtra con facilidad a través de glomérulos sanos.

Con el objeto de comprender el proceso por el
cual se excretan cadenas livianas libres en la
orina, es necesario rastrear la fuente de produc-
cién de estas cadenas. En algunas enfermedades
se forma un clon maligno de inmunocitos pro-
ductores de inmunoglobulinas (Erslev y Gabuz-
da, 1975). Todas las células de un clon son el
resultado de la proliferacién de una sola célula,
de modo que poseen propiedades idénticas. Es-
tas células producen una inmunoglobulina ho-
mogénea (por ej. IgG o IgA) y/o un solo tipo de
cadena liviana libre, sea kappa o lambda. Un -
desequilibrio en la produccién de subunidades
(cadenas livianas y pesadas) que componen la
molécula de inmunoglobulina puede dar lugar a
la superproduccién de cadenas livianas que se-
rin filtradas en el glomérulo y excretadas en la
orina (proteina de Bence-Jones). Pero esto de-
pende de las cantidades relativas de cadenas
livianas y pesadas que el clon produzca.

Pueden existir tres tipos de anomalias. Pri-
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mero, el clon puede producir cantidades iguales
de un tipo de cadena liviana y de un tipo de
cadena pesada. Estas se combinarin formando
una inmunoglobulina homogénea que puede ser
detectada como una espiga monoclonal en el
patrén electroforético del suero. Como no se
producen cadenas livianas en exceso, no se ob-
servaran en la orina (proteina de Bence-Jones
negativa). En segundo lugar, el clon puede pro-
ducir mayor cantidad de cadenas livianas que de
cadenas pesadas. Las cadenas livianas se combi-
narén con todas las cadenas pesadas disponibles
y la inmunoglobulina resultante podr4 detectar-
se en el estudio electroforético del suero. El
exceso de cadenas livianas ser4 excretado en la
orina (proteina de Bence-Jones positiva). En el
tercer tipo de anomalia, el clon produce sélo
cadenas livianas homogéneas sin formacién de
cadenas pesadas. El estudio electroforético del
suero no presentari la espiga monoclonal, ya
que no pueden formarse moléculas de inmuno-
globulina homogénea. Todas las cadenas livia-
nas se excretardn en la orina a menos que exista
insuficiencia renal; en consecuencia, la orina
contendri grandes cantidades de proteina de
Bence-Jones, y la mejor forma de identificacién
serd la presencia de una espiga en la electrofore-
sis de la orina (Boggs y Winkelstein, 1975).

El mieloma muiltiple, una enfermedad en la
que existe proliferacién maligna de células plas-
miticas, habitualmente en la médula ésea, es la
enfermedad que se asocia mas a menudo con la
presencia de proteina de Bence-Jones. Se estima
que del 50 al 80 por ciento de los pacientes con
mieloma muiltiple tienen protefna de Bence-
Jones en su orina. El resto de los casos pueden
diagnosticarse por electroforesis o por inmuno-
electroforesis del suero, con lo cual es posible
detectar la inmunoglobulina monoclonal (East-
ham, 1976).

La proteinuria de Bence-Jones no es especifi-
ca para mieloma multiple, ya que puede encon-
trarse también en casos de linfoma, macro-
globulinemia, leucemia, sarcoma osteogénico,
amiloidosis y en otras enfermedades malignas
(Balant y Fabre, 1978). La excrecién urinaria
de cadenas livianas puede variar desde menos de
1 g/dia a 15 a 20 g/dia (Erslev y Gabuzda, 1975).
En el mieloma miiltiple es caracteristico que si
existe protefna de Bence-Jones en la orina, apa-
rece en grandes cantidades (de Wardener,
1967). Después de periodos prolongados de pro-
teinuria de Bence-Jones la membrana glomeru-
lar puede tornarse mas permeable a proteinas de
mayor tamaio, y debido a la gran demanda de
reabsorcién proteica las células tubulares su-

fren un proceso de degeneracién (Bradley y col.,
1979), de modo que aparecen también en la
orina protefnas séricas normales, albiimina y
globulinas (Lippman, 1957).

La biisqueda de proteinuria de Bence-Jones
no es parte del anélisis de orina de rutina, pero
puede reconocerse su presencia en forma acci-
dental con las pruebas que utilizan calor y 4cido.
Si se solicita la determinacién de proteina de
Bence-Jones puede hacerse en primer lugar la
reaccién de 4cido sulfosalicilico como prueba
selectiva para proteinas. Si el resultado es nega-
tivo, no existe protefna de Bence-Jones en la
muestra, pero si es positivo se necesitan pruebas
adicionales para determinar si el precipitado
corresponde a proteina de Bence-Jones o a otras
proteinas. El mejor método para detectar la pre-
sencia de estas cadenas livianas es el de electro-
foresis e inmunoelectroforesis proteica utilizan-
do antisuero especifico en una muestra de orina
bien concentrada, por lo general mediante diéli-
sis (Pruzanski, 1975). Existen otras dos prue-
bas selectivas que pueden usarse, pero no son
tan confiables como la electroforesis. Uno de los
métodos se basa en las inusuales propiedades de
solubilidad de la proteina de Bence-Jones, mien-
tras que el otro es una reaccidn de precipitacion
que utiliza dcido toluensulfénico (ATS).

PRUEBA DE PRECIPITACION CON CALOR

La proteina de Bence-Jones precipita a tem-
peraturas entre 40y 60° C (valor éptimo 56° C),
pero se vuelve a disolver cuando alcanza los
100 C. Si se deja enfriar, el precipitado reapa-
recer4 alrededor de los 60° C y volveri a disol-
verse por debajo de los 40° C.

Procedimiento

1. Colocar varios mililitros de orina centrifu-
gada en un tubo de ensayo y acidificarla hasta
pH 5, 0 5,5, con 4cido acético al 10 %.

2. Calentar durante 15 minutos en baiio Ma-
ria a 56° C. Si se forma un precipitado, es indi-
cativo de proteina de Bence-Jones.

3. Si ocurre precipitacién, colocar el tubo en
agua hirviendo durante 3 minutos. Si el precipi-
tado disminuye, se debe a la presencia de protei-
na de Bence-Jones, mientras que si aumenta se
debe a que hay otras proteinas.

4. Si se produce un aumento de la precipita-
cién a 100° C, filtrar la orina estando ésta caliente
para eliminar proteinas que puedan interferir.
La proteina de Bence-Jones se encontrard en
solucién a esa temperatura y, en consecuencia,
permaneceri en el filtrado.

booksmedicos.org


http://booksmedicos.org

5. Al enfriarse la orina, el precipitado corres-
pondiente a la proteina de Bence-Jones reapare-
cerd en el filtrado a aproximadamente 600 Cy se
disolverd nuevamente por debajo de 40 C.

Resultados negativos falsos: Un precipitado
muy cargado de proteinas de Bence-Jones a
56° C puede no volverse a disolver al ser calenta-
do a 100° C, de modo que el procedimiento en
ese caso debe repetirse diluyendo la orina. Si es
necesario realizar el cuarto paso, es decir, filtra-
cién de la muestra, ésta debe conservar una
temperatura superior a 70° C durante el proceso
del filtrado, de lo contrario la proteina comenza-
rd a precipitar y quedard en el filtro.

PRUEBA DEL ACIDO TOLUENSULFONICO

El reactivo ATS provoca la precipitacién de la
proteina de Bence-Jones y permite detectar can-
tidades de hasta 0,03 mg/ml (Race y White,
1979). No provoca la precipitacién de la albtimi-
na, pero las globulinas pueden dar resultados
positivos si existen a concentraciones mayores
de 500 mg/100 ml (Krupp y col., 1979).

Reactivo ATS

Acido p-toluensulfénico : 12 g
Acido acético glacial : c.s.p. 100 ml

Procedimiento

1. Colocar 2 ml de orina limpia en un tubo de
ensayo.

2. Agregar 1 ml de reactivo ATC dejando que
caiga lentamente por la pared del tubo. (Tardar
de 15 a 30 segundos en el agregado del reactivo.)

3. Dar golpecitos al tubo con un dedo para
mezclar.

4. La formacién de un precipitado al cabode 5
minutos indica la presencia de cadenas livianas
libres.

GLUCOSA Y OTRAS SUSTANCIAS
REDUCTORAS

La presencia de cantidades significativas de
glucosa en la orina se denomina glucosuria (o
glicosuria). La cantidad de glucosa que aparece
en la orina depende del nivel de glucemia, de la
velocidad de filtracién glomerular y del grado de
reabsorcion tubular. Por lo general no existe
glucosa en la orina hasta que el nivel de glucosa
en sangre no supera los 160-180 mg/dl, cifra que
es el umbral renal normal para la glucosa (We-
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ller, 1971). Cuando el valor de glucemia supera
el umbral renal, los tiibulos no pueden reabsor-
ber toda la glucosa filtrada, y se produce gluco-
suria. Normalmente este nivel no es sobrepasa-
do, aun después de la ingesta de grandes canti-
dades de hidratos de carbono. Puede existir una
pequena cantidad de glucosa en la orina normal,
pero el nivel de ayuno en un adulto es de sé6lo
alrededor de 2-20 mg de glucosa por 100 ml de
orina (Krupp y col., 1979).

Para comprender la presencia de glucosaen la
orina lo mejor es revisar en primer lugar la
fuente de glucosa que se encuentra en la sangre.
Existen tres fuentes principales de glucosa san-
guinea: 1) la digestién de almidones y de hidra-
tos de carbono produce glucosa que es absorbida
desde el intestino; 2) la gluconeogénesis, que es
la conversién de precursores diferentes de los
hidratos de carbono en glucosa, por ejemplo,
proteina y grasa, vy 3) la glucogendlisis, es decir la
hidrélisis del glucégeno almacenado en el higado
(Henry, 1974).

La principal causa de glucosuria es un eleva-
do nivel de glucemia (hiperglucemia). La diabe-
tes mellitus es la enfermedad m4s comiin que se
acompania de hiperglucemia. Esta enfermedad
se debe o a un defecto en la produccién de
insulina o a la inhibicién de la accién de dicha
hormona. Como una adecuada utilizacién de la
glucosa depende de la insulina, en esta enferme-
dad existe no s6lo un trastorno del metabolismo
de los hidratos de carbono sino también del de
las grasas y de las proteinas. Cuando la hiper-
glucemia persiste, las moléculas de glucosa ejer-
cen un efecto diurético osmético que da lugar a
la pérdida de grandes voliimenes de agua y de
electrélitos. Por eso los sintomas caracteristicos
de la diabetes mellitus son poliuria, polidipsia
(aumento de la sed [por pérdida de liquidos]) v
polifagia (aumento del hambre [por pérdida de
glucosa y de otros nutrientes)). La presencia de
glucosa no constituye per se el diagnéstico de
diabetes mellitus, ya que existen otras causas de
glucosuria. El diagnéstico de esa enfermedad
debe basarse en las pruebas de tolerancia a la
glucosa.

Existen otras causas de hiperglucemia que se
acompanian de glucosuria. Si se ingiere una gran
cantidad de hidratos de carbono en un momento
determinado, pasari azticar del intestino a la
corriente sanguinea a una velocidad que supera
la capacidad del higado para captarla. Este tipo
de glucosuria se denomina alimentaria, y tam-
bién puede ocurrir si se ingiere una comida de
alto valor calérico tras ayuno de varios dias,
debido a que la tolerancia a la glucosa por parte
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del organismo se encuentra disminuida. Este
tipo de hiperglucemia es transitoria.

El stress y la ansiedad pueden dar lugar a un
aumento de la secrecién de epinefrina y de glu-
cocorticoides. La epinefrina moviliza glucosa a
partir del depésito hepitico de glucégeno y el
cortisol estimula la gluconeogénesis y a su vez
disminuye la capacidad del organismo para usar
la glucosa (D'Eramo y McAnear, 1974). En el
sindrome de Cushing también existe una pro-
duccién excesiva de glucocorticoides.

Las enfermedades pancreiticas pueden dar
lugar a una disminucién de la produccién de
insulina que se acompanara también de niveles
elevados de glucosa. Entre otras causas diversas
de hiperglucemia pueden senalarse las siguien-
tes: hipertiroidismo, infeccién, asfixia, gastrec-
tomia, infarto de miocardio, anestesia general,
tumores cerebrales, hemorragia cerebral, obesi-
dad y enfermedades que afectan el depésito de
glucégeno. La administracién de diuréticos del
grupo de las tiazidas o la de esteroides puede
también afectar el metabolismo de los hidratos
de carbono dando lugar a hiperglucemia (Waife,
1979).

La glucosuria nunca se debe a un aumento del
fndice de filtraciéon glomerular (de Wardener,
1967), pero si éste es muy bajo toda la glucosa
filtrada serd reabsorbida aunque la concentra-
cién plasmadtica pueda ser elevada (Pitts, 1968).
Esto puede explicar la razén por la cual un
paciente que.se encuentra en coma diabético
puede ocasionalmente no presentar glucosuria
mensurable. El indice de filtracién se encuen-
tra a veces muy reducido en los casos de deshi-
dratacion extrema. Un paciente diabético de
muchos afios de evolucién puede desarrollar un
elevado umbral renal para la glucosa. Esto pro-
bablemente se deba a una disminucién del indi-
ce de filtracién glomerular que puede ocurrir en
la nefropatia diabética (Waife, 1979; Pitts,
1968).

El tercer factor que puede afectar la glucosu-
ria es un defecto en la capacidad de reabsorcién
de los tiibulos renales que da como resultado lo
que se denomina glucosuria renal. Algunos in-
dividuos poseen de manera congénita un nivel
bajo en el umbral renal para la glucosa. Esta
patologia es benigna, pero para efectuar el diag-
néstico debe confirmarse la existencia de nive-
les de glucemia normales concomitantes con la
glucosuria. Por alguna razén no les resulta posi-
ble reabsorber la cantidad de glucosa que reab-
sorbe el individuo promedio. A veces coexiste
glucosuria renal con diabetes en nifios, y el nifio
puede presentar una glucosuria constante a pe-

sar de niveles sanguineos bajos de glucosa (Wai-
fe, 1979). En estos casos el tratamiento debe
basarse en los niveles de glucemia. También se
cree que la glucosuria observable en el embarazo
se debe a una disminucién del umbral renal para
la reabsorcion de glucosa (de Wardener, 1967).

Aparte del tipo benigno de glucosuria existen
otros defectos tubulares acompaiados de dismi-
nucién de la capacidad para reabsorber glucosa.
Entre esos trastornos puede sefialarse el sindro-
me de Fanconi, la cistinosis y la intoxicaci6n
con metales pesados.

La glucosa no es el tnico aziicar que puede
aparecer en la orina. También pueden encon-
trarse galactosa, lactosa, fructosa, manosa y
pentosas. De éstos aziicares el de mayor signifi-
cacién es la galactosa, que aparece en lactantes
con un defecto congénito del metabolismo. La
lactosa puede aparecer en la orina de mujeres en
el periodo‘de lactancia y en las tiltimas semanas
del embarazo. También se la encuentra a veces
en la orina de lactantes prematuros (Stedman,
1976). Todos estos azticares, incluso la glucosa,
son sustancias reductoras, de modo que aquellos
procedimientos que se basan en la capacidad de
la glucosa para reducir el cobre pueden también
detectarlos si se encuentran presentes. Cual-
quier otra sustancia reductora que se encuentre
ocasionalmente en la orina, como dextrinas,
dcido homogentisico y glucuronatos puede
también dar positivas las pruebas de reduccién.

Existen dos tipos bésicos de pruebas que se
utilizan para efectuar determinaciones o con-
troles de la glucosuria. Los procedimientos que
utilizan la enzima oxidasa de la glucosa son
especificos para ese aziicar, mientras que las
pruebas de reduccién del cobre detectan cual-
quier tipo de sustancia reductora. Como ocurre
con las demés pruebas selectivas o de deteccién,
las pruebas positivas deben correlacionarse con
otros hallazgos. La interpretacién de una prue-
ba positiva para glucosa debe basarse en otras
pruebas selectivas, incluyendo la determina-
cién de la densidad, de cetonas y de albimina;
pero es de mayor importancia la correlacién que
debe hacerse con el nivel de glucemia, asi como
con la historia personal, antecedentes familia-
res y cuadro clinico. A la determinacién de glu-
cosuria la seguirdn estudios tales como la prueba
de tolerancia a la glucosa, la determinacién de la
glucemia posprandial (a las 2 h de la ingesta), y
la determinacién de glucemia en ayunas. La
mejor forma de diferenciar la existencia de una
sustancia reductora distinta de la glucosa es con
la cromatografia de capa delgada o de papel.
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Reaccién de la glucosa oxidasa

Con tiras reactivas impregnadas con la enzi-
ma glucosa oxidasa puede detectarse sélo gluco-
sa. Estas tiras utilizan las dos reacciones enzi-
maticas secuenciales siguientes:

Jucosa oxid
e cido gluconico + H,0,

d:
H,0, + cromégeno e cromégeno oxidado + H,O
2 B Og!

glucosa + O,

El cromégeno que se utiliza varia con las
diferentes tiras reactivas. En el cuadro 2-2 se
presentan las principales tiras reactivas que se
utilizan, junto con el correspondiente cromége-
no, la modificaci6n del color que se produce y los
valores de los diferentes bloques de color marca-
dos en la tira o en el envase (éstos estdn sujetos a
cambios por el fabricante). En los andlisis de
orina de rutina se utilizan el N-Multistix y el
Chemstrip 8. Los otros métodos que se mencio-
nan pueden ser usados por los pacientes diabé*i-
cos para controlar sus niveles de glucosuria.
momento de lectura es diferente para cada uno
de los productos senialados. Es imperativo respe-
tar cuidadosamente los tiempos de lectura, asi
como las demds indicaciones. Por ejemplo, la
lectura de la prueba de glucosa en la tira Chems-
trip 8 debe hacerse a los 60 segundos para obte-
ner valores semicuantitativos; como la reacci6n
del color es cinética, contintia pasados los 60
segundos; por lo tanto toda lectura hecha pasado
ese tiempo dard valores falsamente elevados.
Por el contrario, la tira Chemstrip G (BMG)
utiliza la misma reaccién cinética de color, pero
la reaccién debe completarse antes de efectuar
la lectura comparativa. (La carta de colores es
diferente de la del Chemstrip 8.) De modo que
valores interiores a 100 mg/dl (0,1 %) pueden
leerse al minuto, pero valores superiores deben
leerse a los 5 minutos (BMC, 1978).
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Resultados positivos falsos: No se conocen
constituyentes de la orina que puedan dar prue-
bas enzimaticas positivas falsas, pero si la mues-
tra de orina estd contaminada con per6xido o con
hipoclorito puede ocurrir una reaccién positiva
falsa.

Resultados negativos falsos: Una concentra-
cién urinaria elevada de 4cido ascérbico (vitami-
na C) puede inhibir la reaccion enzimitica, lo
cual puede dar lugar a una lectura con valores
reducidos o a un resultado negativo falso. En la
segunda parte de la reaccién enzimitica el dcido
ascérbico es oxidado por el peréxido de hidrdge-
no; en consecuencia compite con la oxidaci6n
del cromégeno y da como resultado inhibicién de
la formacién del color (Brandt y col., 1977). La
ingestién de una cantidad normal de vitamina C
por lo general no presenta problemas, pero el
reciente interés en la autoprescripcién de dosis
elevadas de vitamina C (2-15 g/dia) para preve-
nir o curar el resfrio comiin ha creado un proble-
ma potencial. Puede observarse una concentra-
cién elevada de 4cido ascérbico en la orina des-
pués de la administracién parenteral de vitami-
na C o de antibidticos que contienen 4cido as-
cérbico como agente estabilizador (por €j., tetra-
ciclinas). Si se sospecha la interferencia del
4cido ascérbico debe repetirse la prueba por lo
menos 24 horas después de la dltima ingesta de
ese producto.

En la tira N-Multistix, una densidad supe--
rior a 1,020, en particular combinada con un pH
elevado, puede reducir la sensibilidad de la
prueba de glucosa, y es posible que esto dé lugar
a resultados negativos falsos en los casos de
concentracién baja de ese azicar. Niveles de
cetona moderadamente elevados (40 mg/dl) pue-
den también reducir la sensibilidad y dar resul-
tados negativos falsos con niveles de glucosa de
100 mg/dl (Court y col., 1972). Sin embargo es
poco frecuente que exista ese nivel de cetonas

Cuadro 2-2. Tiras reactivas para determinacién o control de glucosuria
Producto Cromégeno Cambio de color Concentracién %
Trazas 1+ 2+ 3+ 4+
N-Multistix* Yoduro de potasio Azul-verde-castaiio 1110 1/4 172 1 2
Chemstrip 8t CI-APAC Amarillo-castafo - 110 1/4 -
Tes-Tapet O-Tolidina Amarillo-verde-azul - 110 1/4 12 2
Clinistix* O-Tolidina + colo- Rosado-purpura - P M -
rante rojo

Diastix* Yoduro de potasio Azul-verde-castano 1110 1/4 12 1 2
Chemstrip Gt CI-APAC Amarillo-castaio - o 1a 1 2

* Ames Co. P = Contidad pequefa.

t BMC M = Cantidad moderada.

1 El Lilly and Co

G = Contidod grande.
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en un diabético con glucosuria escasamente ele-
vada (Ames, 1979).

En las tiras Chemstrip 8, cambios en el pH en
el rango de 4 a 8 no afectan la reaccién del color.
Se demostré que concentraciones urinarias de
cetonas de hasta 250 mg/dl no interfieren la
prueba semicuantitativa para glucosa del
Chemstrip (BMC, 1978).

Los métodos con glucosa oxidasa son mds

sensibles en soluciones de glucosa en agua que

de glucosa en orina; en consecuencia, son més
sensibles en las orinas diluidas que en las con-
centradas (Free y Free, 1974). Por otro lado,
como éste es un método enzimitico, debe dejar-
se que las orinas refrigeradas alcancen la tempe-
ratura ambiente antes de efectuar las pruebas.

Determinacién de sustancias reductoras

Las pruebas de reduccién del cobre, Clinitest
y Benedict, se utilizan para la determinacién de
glucosa pero también detectan cualquier otra
sustancia reductora que pueda estar presente.
Estos procedimientos pueden usarse para deter-
minacién de sustancias reductoras, para control
de la orina en el diabético 0 como pruebas confir-
matorias en casos de pruebas de glucosa oxidasa
positivas. En los anilisis de orina de rutina de
todos los pacientes pedidtricos debe incluirse
una prueba para sustancias reductoras. Esto
permitiré la deteccién temprana de aquellos de-
fectos metabdlicos que se caracterizan por ex-
crecién de azicares, i.e. la galactosemia.

Para determinar si una prueba de reaccién
con cobre positiva se debe a la presencia de
glucosa o a la de otra sustancia reductora, debe
correlacionarse con los resultados obtenidos en
pruebas con glucosa oxidasa. A continuacién se
presenta una lista con los posibles resultados
junto a su interpretacion.

Glucosa oxidasa Reduccién del Interpretacién

cobre
=+ + glucosa
= + sustancias reduc-

toras diferentes de
la glucosa (salvo
que haya 4cido as-
cérbico en la
muestra)

glucosa en peque-
fas cantidades

+ =

La tercera posibilidad, es decir una prueba
enzimdtica positiva junto a una de reduccién
negativa, puede ocurrir sélo en los casos en que
existe una pequena cantidad de glucosa en la
orina. La prueba enzimitica permite medir con-

centraciones de hasta el 0,1 %, mientras que
con el Clinitest (prueba de reduccién) se detec-
tan sélo concentraciones del 0,25%.

Los métodos utilizados para detectar sustan-
cias reductoras se basan en el hecho de que en
soluciones fuertemente alcalinas y en presencia
de calor, los aziicares reductores producen la
reduccién de iones ctipricos en 6xido cuproso.
La reaccién provoca un cambio de color del azul
al anaranjado (o rojo) pasando por el verde, lo
cual depende de la cantidad de sustancias re-
ductoras presentes en la orina.

TaBLETAS CLINITEST

El Clinitest (Ames Co.) es un método de
autocalentamiento para la determinacién semi-
cuantitativa de sustancias reductoras en la ori-
na. Las tabletas contienen los siguientes reacti-
vos: sulfato de cobre, 4cido citrico, hidréxido de
sodio y carbonato de sodio. Cuando se colocan
en una mezcla de agua y orina se disuelven con
rapidez por la accién del carbonato de sodio y del
4cido citrico que actian como efervescentes. El
hidréxido de sodio proporciona el medio alcalino
necesario para la reaccién, y el calor requerido
es proporcionado por la reaccién del hidréxido
de sodio con el agua y el 4cido citrico. Las sus-
tancias reductoras presentes en la orina reaccio-
nan con el sulfato de cobre reduciendo los iones
cdpricos a 6xido cuproso.

Procedimiento

1. Colocar 5 gotas de orina en un tubo de
ensayo (o bien 0,3 ml).

2. Agregar 10 gotas de agua (o 0,6 ml) y
mezclar agitando.

3. Colocar una tableta Clinitest en el tubo y
observar la reaccién completa. No agitar el tubo
durante la reacci6n o hasta 15 segundos después
de que haya finalizado la ebullicién. Se deben
tomar precauciones porque el fondo del tubo se
torna muy caliente.

4. Al finalizar el periodo de 15 segundos de
espera, agitar el tubo suavemente para luego
comparar el color obtenido con la carta de colo-
res. La prueba se informa como negativa, /4%
(otrazas), 12% (1 +);3/4% (2 +); 1% (3+), 0
2% (4+). Si durante la reaccién el color pasa
ripidamente del anaranjado brillante al marrén
oscuro o marrén verdoso, informar el resultado
como superior al 2%. (Fenémeno de pass-
through o de “pasaje”.)

El Clinitest constituye un procedimiento de
mucha exactitud siempre que se sigan detenida-
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mente las indicaciones del fabricante. Si no se
observa la reaccién mientras se estd producien-
do las lecturas pueden ser falsamente bajas. El
fenémeno del “pasaje” del anaranjado brillante
al marrén oscuro o marrén verdoso puede ser tan
rapido que es posible pasarle por alto si no se
observa la reaccién atentamente. Si desde el
punto de vista médico se desea medir valores
superiores al 2%, se dispone de un método alter-
nativo (el método de “las dos gotas™), que consis-
te en el agregado de sélo 2 gotas de orina a 10
gotas de agua, pero debe usarse una carta de
colores especial. Permite la determinacién de
concentraciones de hasta el 5 %, pero incluso
con este método puede producirse el fenémeno
del “pasaje” cuando existen concentraciones
muy elevadas de azdcar en la muestra.

Resultados positivos falsos: El 4cido nalidi-
xico, las cefalosporinas, el probenecid y los
conservadores urinarios formalina y formal-
dehido pueden, si se encuentran presentes en
grandes cantidades, dar lugar a resultados posi-
tivos falsos. Se consideraba que altas concentra-
ciones de 4cido ascérbico daban resultados posi-
tivos falsos, pero estudios recientes hechos in
vivo por Smith y Young (1977) y por Nahata y
Mc Leod (1978) ponen en duda que esto consti-
tuya realmente un problema. La sensibilidad del
Clinitest es de /4%, de modo que una cantidad
de Benedict (la sensibilidad es de alrededor del
0,05%), en la mayoria de los casos no se encuen-
trar. en cantidades suficientes como para reac-
cionar con el Clinitest, por ej., salicilatos y
penicilina (Ames, 1978 a).

Resultados negativos falsos: No los hay si se
siguen estrechamente todas las indicaciones pa-
ra realizar el procedimiento.

El Clinitest constituye una prueba exacta y
confiable para la determinacion de sustancias
reductoras. Fue recomendado por Court y col.
(1972) como la prueba de eleccién para pacien-
tes diabéticos con mal estado general, cuando el
control del diabético es malo, cuando existe
cetonuria y durante el proceso de estabilizacién
de esos pacientes.

REACCION CUALITATIVA DE BENEDICT

La prueba de Benedict fue durante mucho
tiempo el método estandar de determinacién de
glucosuria, a pesar de no ser especifica para
glucosa. La reaccién es muy similar a la del
Clinitest, y el reactivo sulfato de cobre, alcalino
y de color azul es reducido, forméndose un pre-
cipitado rojo de 6xido cuproso.
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Reactivo

Sulfato de cobre: 17,3 g
Citrato de sodio o de potasio: 173 g
Cristales de carbonato de sodio: 200 g

o carbonato de sodio anhidrico: 100 g
Agua destilada para completar: 1.000 ml

Disolver el citrato y el carbonato en unos 700
ml de agua con ayuda de calor. Filtrar. Disolver
el sulfato de cobre en aproximadamente 100 ml
de agua caliente y vertirlo en la solucién de
citrato-carbonato revolviendo. Dejar que se en-
frie antes de diluir hasta completar los 1.000 ml
con agua.

Procedimiento

1. Colocar 5 ml del reactivo en un tubo de
ensavo.

2. Agregar 8 gotas de orina y mezclar bien.

3. Colocar el tubo en bano Maria hirviendo
durante 5 minutos o calentar con llama hasta su
ebullicién durante 1-2 minutos.

4. Dejar que se enfrie lentamente.

La prueba por lo general se gradiia en intensi-
dad de acuerdo con lo que sigue:

Negativa: color azul claro, puede formarse un
precipitado azul.

Trazas: color verde azulado.

1 +: color verde, precipitado verde o ama-
rillo.

2 +: color amarillo a verde, precipitado ama-
rillo.

3 +: color amarillo-anaranjado, precipitado
amarillo-anaranjado.

4 +: color amarillo rojizo, precipitado rojo
ladrillo o rojo.

Este procedimiento es muy sensible, y pue-
den detectarse concentraciones de hasta el
0,02 % (Kruppy col., 1979; Frankel, 1963 a), o
del 0,05 % (Sisson, 1976; Bradley y col., 1979)
de sustancias reductoras, y en el otro extremode
hasta el 4 % (Race y White, 1979). Debido a su
extrema sensibilidad, individuos sanos pueden
presentar una reaccién con “trazas’.

Resultados positivos falsos: El reactivo de Be-
nedict es también reducido por glucurénidos y
por el dcido homogentisico. Dosis masivas de
diferentes farmacos incluyendo penicilina, es-
treptomicina, salicilatos, oxitetraciclina,
polivinilpirrolidona, dextran y el 4cido p-ami-
nosalicilico pueden también dar reacciones po-
sitivas falsas. Los conservadores urinarios, for-
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malina y formaldehido, son sustancias reducto-
ras, de modo que su presencia puede dar lugar a
resultados positivos falsos; éstos también son
posibles, segiin Bradley y col. (1979) con la
ebullicién prolongada durante el procedimien-
to. Una proteinuria importante y considerables
depésitos de uratos pueden también interferir la
reaccién, dando resultados positivos falsos
(Lippman, 1957). Las proteinas pueden elimi-
narse mediante su precipitacién y filtrado de la
orina antes de realizar el procedimiente. Para
una lista mas completa de las sustancias que
interfieren véanse Wirth y Thompson (1965) o
Wilson (1975).

Resultados negativos falsos: sélo son posibles
si el procedimiento no ha sido seguido correcta-
mente.

CETONAS

Los cuerpos ceténicos se forman durante el
catabolismo de los 4cidos grasos. Uno de los
productos intermediarios de la degradacién de
los 4cidos grasos es la acetil CoA. Esta entra en
el ciclo del 4cido citrico (ciclo de Krebs) en el
organismo si la degradacion de las grasas y de los
hidratos de carbono se encuentra en el equili-
brio apropiado. El primer paso en el ciclo de
Krebs es la reaccién de la acetil CoA con oxal-
acetato para formar citrato. En los casos en que
no existen hidratos de carbono disponibles o no
se utilizan en la forma adecuada, todo el oxal-
acetato disponible se utilizara para formar glu-
cosa, de modo que no existira esa sustancia para
su condensacién con la acetil CoA (Stryer,
1975). Cuando la acetil CoA no puede entrar en
el ciclo de Krebs es desviada hacia la formacién
de cuerpos ceténicos.

Los cuerpos ceténicos son el dcido aceto-
acético (dcido diacético), el dcido B-hidroxi-
butirico v la acetona. El 4cido acetoacético es la
primera cetona que se forma a partir de la acetil
CoA, y las demis cetonas se forman a partir del
icido acetoacético de la siguiente manera:

0
H,C—C—CH,—COOH

Acido acetoacético

NADH,

El 4cido B-hidroxibutirico se forma por un
mecanismo de reduccién reversible, y la acetona
se forma por un mecanismo lento de descarbo-
xilacién esponténeo.

El 4cido acetoacético y el dcido B-hidroxi-
butirico constituyen combustibles normales de
la respiracién y son fuentes importantes de
energia. De hecho, el misculo cardfaco y la
corteza renal prefieren usar acetoacetato en lu-
gar de glucosa (Stryer, 1975).

La mayor parte de la acetona producida en el
organismo se elimina a través de los pulmones.
El olor a acetona puede detectarse en el aliento
del individuo con altos niveles de cetonas en la
sangre.

Normalmente existen pequefas cantidades
de cuerpos ceténicos en la sangre. (Weisberg
[1974] considera como limites normales 2 y 4
mg/dl, mientras que Henry [1964] da los valores
de 0,5 y 3 mg/dl). Las proporciones relativas de
los diferentes cuerpos ceténicos son aproxima-
damente 20% de icido acetoacético, 2% de ace-
tona y 78% de 4cido B-hidroxibutirico. No obs-
tante, pueden existir considerables variaciones
en la proporcién entre los diferentes individuos
(Meyers, 1973). Los trastornos que se caracteri-
zan por una alteracién en el metabolismo de los
hidratos de carbono pueden dar lugar a una
degradacién excesiva de grasa para obtener
energia.

Esto, a su vez, determina un aumento en el
nivel de cuerpos ceténicos presentes en la san-
gre (cetonemia) y niveles aumentados de ceto-
nas en la orina (cetonuria). El término cetosis
implica el aumento de los cuerpos ceténicos
tanto en la sangre como en la orina. Cuando la
capacidad de los tejidos para utilizar los cuerpos
ceténicos es superada, el exceso se excreta en la
orina. Cuando es superada la capacidad de los
rifiones para excretar cetonas, éstas se acumu-
lan en la sangre (Latner, 1975; Henry, 1974).
En consecuencia existira cetonuria antes de que
se produzca un aumento significativo de cetonas
en la sangre.

O
CO, [
CH“—C‘* CH:,
Acetona
(|)H
CH,—CH—CH,—COOH
NAD"

Acido B-hidroxibutirico
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Puede encontrarse cetosis en situaciones aso-
ciadas con una reduccién de la ingesta de hidra-
tos de carbono (inanicién), con una disminucién
de la utilizacién de hidratos de carbono (diabe-
tes mellitus), con trastornos digestivos, con de-
sequilibrios diabéticos (dietas de alto contenido
graso, dietas de bajo contenido en hidratos de
carbono), en la eclampsia, en los vémitos de
larga duraci6n y en ladiarrea. En la enfermedad
de von Gierke (enfermedad del depésito de glu-
c6geno) puede ocurrir también produccién ex-
cesiva de cetonas. Puede aparecer cetosis en la
tirotoxicosis, en el ejercicio intenso y prolonga-
do y en los estados febriles, debido a que en esos
casos existe un aumento del metabolismo con
mayor requerimiento de hidratos de carbono
(Latner, 1975). Cuando el higado se encuentra
gravemente danado debido a procesos patologi-
cos 0 a intoxicaciones, los hidratos de carbono
no pueden ser almacenados en cantidades ade-
cuadas, de modo que se quema grasa a un ritmo
aumentado y aparece cetosis.

Los cuerpos ceténicos son levemente téxicos,
tienden a interferir la excrecién de 4cido tirico y
a producir moderada depresi6n del sistema ner-
vioso central (Weisberg, 1974). Pueden ionizar
y liberar iones hidrégeno, de modo que si se
encuentran en grandes cantidades aparece un
cuadro de acidosis. El 4cido acetoacético y el
B-hidroxibutirico se combinan con bicarbonato
de sodio formando sales de sodio, diéxido de
carbono y agua. Las sales de sodio se excretan en
la orina, lo cual provoca una disminucién del
nivel sangufneo de bicarbonato de sodio y consti-
tuye, por lo tanto, otra razén para la aparicién de
acidosis. El término cetoacidosis se refiere a la
acidosis resultante de la presencia de cuerpos
cetdnicos.

Uno de los trastornos de mayor importancia
en los que puede aparecer cetoacidosis es la
diabetes mellitus. Sila acidosis es grave y perdu-
ra suficiente tiempo el paciente se torna somno-
liento y embotado, pasa luego a un estado de
coma (coma diabético) y puede morir si no se lo
trata con prontitud (Arnow, 1966). La aparicién
de cetosis en un diabético constituye un signode
que la enfermedad no est4 controlada; en ese
caso el médico debe reajustar la medicaci6n. Esa
situacién puede producirse con bastante facili-
dad en los pacientes diabéticos juveniles. Algu-
nas de las causas subyacentes a la cetoacidosis
diabética son infeccién, traumatismo, o falta de
administracién de insulina (Howanitz y Howa-
nitz, 1979). La presencia de una concentracion
importante de glucosa y de cuerpos ceténicos en
la orina implica que la cetoacidosis diabética
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estd presente o que es inminente su aparicion.
Para determinar el curso del tratamiento debe
controlarse el nivel de la glucemia, el nivel de
cuerpos ceténicos y los electrélitos.

Los procedimientos selectivos que se utilizan
para detectar cetonuria no reaccionan con todos
los cuerpos cetdnicos. Como las tres cetonas se
encuentran presentes en la orina y todas poseen
la misma significacién, es suficiente determinar
el incremento de una o de dos de ellas. La
mayorfa de los procedimientos permiten detec-
tar el 4cido diacético (4cido acetoacético) y/o la
acetona.

Existen algunas dudas en cuanto a los limites
normales de cetonas en la orina (Henry, 1964),
pero Sisson (1976) senala como limite para el
icido acético hasta 2 mg/dl. Hoffman (1970) y
Race y White (1979) establecen que el individuo
normal con una dieta normal puede excretar
hasta alrededor de 20 mg de cuerpos ceténicos
por dfa. En la acidosis diabética grave, la excre-
cién diaria de cetonas puede llegar a los 40 g/dia
(Hoffman, 1970).

Como la acetona se pierde en el aire si se deja
la muestra a temperatura ambiente, las deter-
minaciones deben hacerse inmediatamente o
bien debe mantenerse la orina en refrigerador
en un envase cerrado.

Tiras reactivas

El N-Multistix contiene como reactivos el
nitroprusiato de sodio y un buffer alcalino; la
reacci6n con el dcido diacético de la orina forma
un color castano. Esta tira no reacciona con
acetona ni con el dcido B-hidroxibutirico
(Ames, 1981). El N-Multistix se lee a los 15
segundos y permite detectar niveles de dcido
diacético de hasta 5-10 mg/dl. EI cambio de
color es desde un rosado ante al castafio, y la
reaccién se informa como: negativa, trazas, can-
tidad moderada, gran cantidad, o como: negati-
va, 5, 15, 40, 80 o 160 mg/dl (Ames, 1981).

Con el N-Multistix pueden ocurrir resulta-
dos positivos falsos (trazas o menos) en los casos
en que la muestra de orina es muy pigmentada o
cuando posee grandes cantidades de metabolitos -
de la levodopa. Algunas muestras con elevada
densidad y bajo pH pueden dar reacciones posi-
tivas falsas (hasta trazas, 5 mg/dl) (Ames,
1981).

Debido a la especificidad del nuevo N-
Multistix para determinacién de dcido diacéti-
co, el reactivo para cetonas no da resultados
positivos con controles que contienen acetona.

El Chemstrip 8 contiene los siguientes reacti-
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vos: nitroferrocianuro sédico, glicina y un buf-
fer alcalino. El nitroferrocianuro de sodio y la
glicina reaccionan con el 4cido diacético y con la
acetona en medio alcalino formando un com-
plejo color violeta. Esta tira reactiva es mds
sensible al 4cido acético que a la acetona; no
permite detectar dcido B-hidroxibutirico. El
Chemstrip 8 se lee a los 60 segundos y permite
detectar niveles de dcido diacético de 5-10 mg/dl
y de acetona de 40-70 mg/dl. El color cambia
desde el beige al violeta, y la reaccién se gradiia
de la siguiente forma: negativa, 1+ (5-40 mg/
dl), 2+ (40-100 mg/dl), o 3+ (>100 mg/dl)
(BMC, 1978).

Las fenilcetonas pueden dar lugar a una colo-
racién rojo-anaranjada. Los compuestos de fta-
lefna usados en las pruebas funcionales hepiti-
cas y renales producen una coloracién rojiza
debido a la alcalinidad de la zona reactiva. Sin
embargo, estos colores son facilmente distingui-
bles de los obtenidos con los cuerpos ceténicos
(Bio-Dynamics/bme, 1979 a).

Tabletas Acetest

La tableta Acetest (Ames Co.) contiene nitro-
prusiato de sodio, glicina, un buffer alcalino
fuerte (fosfato disédico) y lactosa. Puede usarse
para determinar cuerpos ceténicos en la orina,
en el suero, en el plasma o en sangre c.ucia. El
dcido diacético y la acetona reaccionan con el
nitroprusiato de sodio y con la glicina en un
medio alcalino formando un color pirpura. La
lactosa presente en la tableta ayuda a realzar el
color (Tietz, 1976). El Acetest es unas 10 veces
més sensible para el dcido diacético que para la
acetona y no reacciona con el 4cido B-hidroxi-
butirico. En la orina permite detectar niveles de
hasta 5-10 mg/dl de 4cido diacético. Bradley y
col. (1979) establecen que permite detectar ni-
veles de acetona de 20-25 mg/dl.

Procedimiento

1. Colocar una tableta sobre un trozo de papel
blanco limpio y seco.

2. Colocar una gota de orina, suero, plasma o
sangre entera directamente sobre la tableta.

3. Para la orina, el color debe compararse con
la carta de colores a los 30 segundos. Para el
suero o el plasma la comparaci6n debe hacerse a
los 2 minutos. Para sangre entera, eliminar el
codgulo formado sobre la tableta a los 10 min.
paracomparar el color con los colores de la carta.

Los resultados se informan como pequena,
moderada o gran cantidad. En laorina, al bloque

de color que indica “cantidad pequefia” corres-
ponden aproximadamente 5-10 mg/dl de 4cido
diacético, al bloque “cantidad moderada” 30-40
mg/dl y al bloque “gran cantidad” aproximada-
mente 80-100 mg/dl. Para el caso del suero,
plasma o sangre entera, el limite inferior de
deteccién es de 10 mg de 4cido diacético por 100
mg (Ames, 1975 a).

Aquellas sustancias que interfieren la reac-
ci6n en las tiras, también lo hacen con el Ace-
test, ya que estd involucrada la misma reaccién
quimica.

Reaccién de Rothera

La reaccién de Rothera es una prueba que
utiliza nitroprusiato, y en la que se forma un
anillo. Es muy sensible al 4cido diacético pero
en menor medida a la acetona; no permite detec-
tar 4cido B-hidroxibutirico. Este método permi-
te determinar alrededor de 1-5 mg/dl de 4cido
diacético y 10-25 mg/dl de acetona (Bradley y
col., 1979).

Reactivos

1. Reactivo de Rothera. Pulverizar y mezclar
7,5 g de nitroprusiato de sodio y 200 mg de
sulfato de amonio.

2. Hidréxido de amonio concentrado.

Procedimiento (Bradley y col., 1979).

1. Agregar aproximadamente 1 g de reactivo
de Rothera a 5 ml de orina en un tubo de ensayo
y mezclar bien.

2. Cubrir con 1 ml de hidréxido de amonio
concentrado.

3. Si la prueba es positiva se forma un anillo
rojo a piirpura al cabo de 1 Y2 minuto en el
punto de contacto. Informar como sigue:

Negativa: no se forma anillo, o se forma un

anillo marrén.

Trazas: tenue anillo pirpura tirando a ro-
sado.

2+: anillo pirpura oscuro estrecho, limi-
tado.

4+ anillo pirpura oscuro extenso.

Este procedimiento ha sido, en la mayoria de

‘los laboratorios, reemplazado por las tiras reac-

tivas y por el Acetest.
Reaccién de Gerhardt

La prueba de Gerhardt se basa en la reaccién
del cloruro férrico con 4cido diacético que da un
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color de vino de oporto a rojo bordé. Este proce-
dimiento no permite detectar acetona ni 4cido
B-hidroxibutirico. No es una prueba muy sensi-
ble, ya que sélo permite detectar niveles de unos
25-50 mg/dl de 4cido diacético (Henry, 1964).

Reactivo

Cloruro férrico al 10 %: 10 gde cloruro férri-
co; c.s.p. 100 ml con agua destilada.

Procedimiento

1. Colocar de 3 a 5 ml de orina en un tubo de
ensayo.

2. Agregar solucién de cloruro férrico al 10 %
gota a gota hasta que precipiten todos los fosfa-
tos, agregar luego un ligero exceso de cloruro
férrico. Si existe acido diacético, aparece un
color rojo.

3. Existen otras sustancias que reaccionan
dando colores como azul a rojo-violeta (salicila-
tos), verde (4cido fenilpirdvico), rojo oscuro
(aminopirina) y gris (melanina) (Lippman,
1957). Los farmacos del grupo de las fenotiazi-
nas también dan reacciones positivas falsas. Pa-
ra confirmar la presencia de 4cido diacético,
calentar hasta que entre en ebullicién otra por-
cién de orina durante 15 minutos; esto produce
la descomposicién del 4cido diacético en aceto-
na, que no es detectada por el cloruro férrico.
Repetir la prueba en la muestra calentada, y si
resulta nuevamente positiva, el color se debe a
una sustancia que interfiere. Si el resultado es
negativo, el color de la primera prueba se debfaa
la presencia de 4cido diacético.

La reaccién de Gerhardt es un procedimiento
cualitativo; se informa como positivo o negativo.
Debido a la baja sensibilidad de este método, un
resultado positivo implica un nivel significativo
de cuerpos ceténicos en la orina.

Reaccién de Hart

La reaccién de Hart es un método indirecto
para la deteccién de dcido B-hidroxibutirico en
la orina. La primera parte del procedimiento
utiliza la ebullicién para descomponer el dcido
diacético presente en acetona; luego la acetona
se elimina por evaporacién. Posteriormente se
oxida el 4cido B-hidroxibutirico en la orina. La
primera parte del procedimiento utiliza la ebu-
llicién para descomponer el 4cido diacético pre-
sente en acetona; luego la acetona se elimina por
evaporacién. Posteriormente se oxida el 4cido
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B-hidroxibutirico a dcido diacético y acetona
con el uso de peréxido. (Pueden utilizarse tam-
bién iones férrico o dicromato. ) El 4cido diacéti-
coy la acetona formados pueden entonces detec-
tarse con cualquiera de los procedimientos que
utilizan al nitroprusiato como reactivo.

Procedimiento

1. Colocar 20 ml de orina en un vaso.

2. Agregar 20 ml de agua destilada y unas
pocas gotas de 4cido acético.

3. Hervir hasta que el volumen se reduzca a
10 ml. Estos pasos permiten la eliminacién del
dcido diacético y de la acetona.

4. Diluir hasta 20 ml con agua destilada,
mezclar y dividir el contenido en dos porciones
iguales.

5. A una de las porciones agregar 1 ml de
peréxido de hidrégeno, calentar suavemente y
luego dejar enfriar. Esto permite el paso del
acido B-hidroxibutirico a 4cido diacético, y par-
te de éste se transformard en acetona.

6. Determinar en ambas porciones la presen-
cia de 4cido diacético y de acetona utilizando
cualquiera de los métodos con nitroprusiato.

7. Si existe dcido B-hidroxibutirico en la
muestra, el tubo que contiene peréxido de hi-
drégeno presentara una reaccién positiva. En el
otro tubo la reaccién sera negativa.

Este procedimiento puede realizarse en me-
nos de 20 ml de orina. Si, por ejemplo, se utili-
zan 15 ml, agregar entonces 15 ml de agua
destilada, evaporar hasta 7,5 ml y diluir nueva-
mente hasta completar los 15 ml.

SANGRE OCULTA

Los métodos utilizados para determinar la
presencia de sangre en la orina permiten detec-
tar cantidades minimas, por lo cual la prueba
lleva esa denominacién. Otra razén para deno-
minarla asi es que estos procedimientos detec-
tan en realidad hemoglobina libre procedente de.
hematies lisados. Mejoras recientes en las tiras
reactivas permiten ahora la deteccion de hema-
ties intactos provocando su lisis al tomar contac-
to con el taco reactivo. En el pasado no era
posible detectar la presencia de hematfes intac-
tos. En los casos donde todos los eritrocitos
permanecian intactos era posible obtener resul-
tados negativos para sangre aun cuando el exa-
men microscépico revelaba la presencia de he-
maties.
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Los métodos quimicos que se utilizan en el
examen de orina de rutina para deteccién de
sangre (hematuria) también detectan hemoglo-
bina libre (hemoglobinuria) y mioglobina (mio-
globinuria). Como normalmente en la orina no
existen estas sustancias, una prueba positiva
para sangre oculta debe ser seguida por la deter-
minacién de la causa y origen exactos de este
hallazgo anormal. Esa prueba se debe correla-
cionar también con el examen microscépico, y
éste debe realizarse haciéndose las siguientes
preguntas: ; Hay hematies presentes? ¢ El nime-
rode hematies concuerda con la intensidad de la
prueba quimica? ¢ Existen cilindros hemiticos o
hemoglobinicos? ¢Existen membranas corres-
pondientes a hematies vacios (eritrocitos acré-
micos)? ¢Existen células epiteliales escamosas
en cantidad abundante (posible contaminacién
menstrual?) Debe senalarse que hematuria, he-
moglobinuria y mioglobinuria pueden aparecer
en forma individual o conjunta.

Hematuria

Hematuria es la presencia de sangre o de
hematies intactos en la orina. Orinas muy alca-
linas o de muy baja densidad (<1,007) pueden
provocar la lisis de los eritrocitos, liberandose su
contenido de hemoglobina en la orina. La pre-
sencia de este tipo de hemoglobina se considera
también hematuria cuando se conoce su origen,
pero es muy dificil de distinguir de la hemoglobi-
nuria verdadera. Cuando existe lisis el examen

microscépico puede mostrar la presencia de-

membranas correspondientes a hematies vacios
que con frecuencia se informan como eritrocitos
acrémicos o corpiisculos fantasmas.

En la microhematuria es tan pequena la can-
tidad de sangre presente en la orina que el color
de la muestra no resulta afectado y la deteccién
puede hacerse sélo quimica o microscépicamen-
te. Por el contrario, la hematuria manifiesta
altera el color de la orina y es visible macroscépi-
camente. Existe cierta controversia en lo que
respecta al nimero de hematfes que pueden
existir normalmente en la orina, y el nimero
que constituyen una microhematuria (Freni y
col., 1977). Por lo general no se encuentran
hematies en la orina centrifugada normal, pero
el hallazgo de 1-2 hematies por campo con eleva-
do aumento no debe considerarse anormal (Wil-
son, 1975; ROCOM, 1975; Bradley y col.,
1979; Hoffman, 1970).

Los glébulos rojos pueden entrar en la orina
en cualquier sitio, desde el glomérulo hasta la
uretra. Por lo tanto puede existir hematuria en

enfermedades renales como en la glomerulone-
fritis aguda, que con frecuencia se denomina
nefritis hemorrégica debido a la frecuencia con
que se acompaia de hematuria. Entre otras
enfermedades renales y no renales que pueden
causar hematuria pueden mencionarse: hiper-
tensi6n maligna, poliquistosis renal, nefritis li-
pica, infarto renal, nefroesclerosis maligna, in-
fecci6n renal aguda, tumores renales, trombosis
de la vena renal, glomerulonefritis crénica, tu-
mores renales, trombosis de la vena renal, glo-
merulonefritis crénica, tuberculosis renal, pe-
riureteritis, sindrome nefrético, necrosis papi-
lar aguda, hidronefrosis y dafio glomerular por
la acci6n de toxinas, por ejemplo. Los cdlculos
renales pueden producir hematuria intermiten-
te (Lytton, 1977). El traumatismo renal con
frecuencia se acompaina de hematuria que pue-
de variar de moderada a grave; sin embargo, el
grado de hematuria no necesariamente se corre-
laciona con la gravedad de la lesién (Bright y
col., 1978). El hallazgo de cilindros hemiticos
en el examen microscépico y/o de proteinuria
ayuda a senalarla como de origen renal.

También puede ocurrir hemorragia en el
tracto urinario inferior. Lytton (1977) senala
que la causa més comin de hematuria es la
cistitis aguda. Entre otras causas pueden seia-
larse célculos y tumores en el uréter o en la
vejiga, traumatismos, lesiones, infecciones, es-
trecheces, carcinomas, cistitis por radiacion y
cartinculas ureterales. En el hombre, la ure-
troprostatitis puede causar hemorragia que apa-
rece en la orina (James, 1976). El ejercicio in-
tenso hecho por individuos normales puede dar
lugar a hematuria (Fred y Natelson, 1977);
Fred (1978) concluy6 que este tipo de hemorra-
gia se origina en la vejiga, pero su mecanismo
productor sigue siendo s6lo conjetura. La hema-
turia que aparece después del ejercicio es sélo
transitoria.

Puede existir hematuria en cualquier trastor-
no hematolégico, como leucemia (Boyd, 1977),
trombocitopenia, deficiencias en los factores de
la coagulacién, en la drepanocitosis o en pacien-
tes con rasgo depranocitico y en el escorbuto que
puede observarse en individuos desnutridos
(Lytton, 1977). Los fiarmacos anticoagulantes
también pueden causar hematuria. El uso de
penicilinas y de cefalosporinas puede dar origen
a una nefritis intesticial aguda o una cistitis
hemorrigica que se manifiestan con hematuria
(Chudwin y col., 1979; James, 1976). Puede
constituir un signo acompaiante de un estado
febril y de una endocarditis bacteriana subagu-
da, y también ser el resultado de reacciones
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téxicas ante diferentes farmacos. Estudios he-
chos por Freni y col. (1977) demuestran que el
habito de fumar tabaco determina niveles eleva-
dos de ortoaminofenoles como resultado del me-
tabolismo anormal del triptéfano. Se sabe que
esos metabolitos son carcinogenéticos, y puede
ser ésa la razén por la cual los estudios demues-
tran una relacién significativa entre el habito de
fumar y la microhematuria. Se informaron ca-
sos en los cuales la hematuria se debié a un alto
consumo de gaseosas (Thompson, 1978).
Debe recordarse que en la mujer puede ser el
resultado de la contaminacién menstrual.

Hemoglobinuria

Hemoglobinuria es la presencia de hemoglo-
bina libre en la orina como consecuencia de
hemélisis intravascular. La hemdélisis que ocu-
rre en la orina estando ésta en el tracto urinario
o después de la miccién por baja densidad o
elevada alcalinidad puede considerarse hemo-
globinuria pero no posee la misma significacién
que la hemoglobinuria verdadera. La hemoglo-
binuria sin hematuria se debe a la existencia de
hemoglobina libre en la sangre, y en principio no
tiene nada que ver con los rifiones aunque, en
forma secundaria, puede producir dafo renal.

Normalmente en el espacio intravascular su-
fren destruccién menos del 10 % de los hema-
ties; el resto es destruido en las células del
reticuloendotelio (RE). (Hillman y Finch,
1974.) La hemoglobina liberada de los hematies
se une rapidamente a una globulina plasmatic:
especial denominada haptoglobina, cuya fun-
cién es la de impedir la excrecién glomerular de
la hemoglobina. Esta uni6n sirve para conservar
hierro y para proteger a los tiibulos del nocivo
efecto de la hemoglobina cuando parte de ella es
reabsorbida (Hoffman, 1970). El complejo
hemoglobina-haptoglobina es eliminado de la
circulaci6n por el sistema RE. La vida media del
complejo hemoglobina-haptoglobina es de 2-3
horas (Sisson, 1976). En los procesos hemoliti-
cos la haptoglobina es eliminada a un ritmo
mayor que el de reemplazo; en consecuencia, su
concentracién plasmdtica disminuye; por otra
parte, en las hemélisis graves puede alcanzar un
nivel cero en 8-12 horas (Miale, 1977).

Como la haptoglobina se une a la hemoglobina
en forma estoiquiométrica (mol por mol), la
concentracién de haptoglobina es el factor que
determina la cantidad de hemoglobina que pue-
de unirse. Los niveles plasméticos normales de
haptoglobina se encuentran alrededor de los 100
mg/dl de plasma (Erslev y Gabuzda, 1975; Rit-
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chie, 1979). Ritchie (1979) sefala que son co-
munes, en adultos jévenes normales, valores de
haptoglobina en estado estable de 30-50 mg/dI,
lo cual significa que la destruccién de 2 a 3,5 ml
de hematfes eliminaria toda la haptoglobina dis-
ponible. Cuando la capacidad de unién de la
haptoglobina es superada, se pierde hemoglobi-
naen laorina. La hemoglobina plasmatica libre,
no unida a la haptoglobina, proteina de alto peso
molecular, se filtra ficilmente a través de los
glomérulos. Es reabsorbida en parte por las cé-
lulas del epitelio tubular, donde el hierro es
extraido y depositado en el interior de las células
en forma de ferritina y de hemosiderina. Hill-
man y Finch (1974) sefalan que hasta 5 g/dia de
hemoglobina filtrada puede ser procesada sin
superar la capacidad de captacién tubular. La
hemoglobina filtrada que no se reabsorbe se
pierde en la orina. La presencia de granulos de
hemosiderina en células tubulares constituye
un signo valioso que indica que el paciente pade-
ce o padecié recientemente hemdlisis intravas-
cular (véase el capitulo 5). Cuando se filtra
hemoglobina a través del glomérulo puede haber
tres formas de excrecién: de hemosiderina sola-
mente, de hemosiderina y de hemoglobina, o de
hemoglobina solamente si la hemolisis es aguda
y masiva (Hillman y Finch, 1974).

Entre los procesos que se asocian con hemdli-
sis intravascular y que pueden dar hemoglobi-
nuria, sefialamos los siguientes: anemias hemo-
liticas por farmacos, agentes quimicos o pardsi-
tos del paludismo (malaria hemolitica); transfu-
siones de sangre incompatible; quemaduras gra-
ves; ejercicios intensos, tales como la marcha
(en especial sobre pavimento duro) y el trote; y
envenenamiento por mordeduras de serpientes,
por picaduras de aranas o por toxinas bacteria-
nas. Es posible encontrar hemoglobinuria en
enfermedades graves como la ficbre amarillay la
escarlatina (Frankel, 1963 a). Puede también
observarse en la hemoglobinuria paroxistica
nocturna y en la hemoglobinuria paroxistica por
frio, siguiendo a la exposicién de todo el cuerpoo
de parte de ¢l a bajas temperaturas. El favismo
(sensibilidad a las habas) puede dar una anemia
hemolitica grave. Puede ocurrir también hemd-
lisis en individuos que tienen una vélvula car-
dfaca protésica.

La muestra de orina con contenido de hemo-
globina puede variar en el color desde el normal
hasta el castafio oscuro (color de coca-cola) si es
4cida, o desde el rosado al rojo si es alcalina.
Debe sospecharse hemoglobinuria cuando la
prueba para sangre oculta es positiva pero el
examen microscopico no revela presencia de
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hematies, o si el grado de la prueba positiva para
sangre oculta no corresponde con el nimero de
hematies que se ven con el microscopio. La
mioglobinuria presenta el mismo patrén de
pruebas selectivas que la hemoglobinuria.

La presencia de hemoglobina en la orina
siempre es significativa, sin embargo no es la
hemoglobinuria lo importante sino més bien la
hemdlisis intravascular subyacente (Berman,
1977).

Mioglobinuria

La mioglobina es la proteina del hem del
miusculo estriado. Sirve como reserva en la pro-
visién de oxigeno y también facilita el movimien-
to de éste en el interior del misculo (Stryer,
1975). Lalesién del misculo cardfaco o esquelé-
tico da lugar a la liberacién de mioglobina hacia
la circulacién. Aun lesiones sutiles de células
musculares pueden causar liberacién de mioglo-
bina (Berman, 1977). Esta posee un peso mole-
cular de aproximadamente 17.000, de modo que
filtra ficilmente a través de los glomérulos y
pasa a la orina (Arnow, 1966; Bauer y col.,
1968; Sisson, 1976). Como se elimina con rapi-
dez de la circulacién, el plasma permanece inco-
loro, aunque la orina puede ser de color rojo a
negro, pasando por el marrén; esto depende de la
intensidad de la mioglobinuria. La mioglobina
es una sustancia muy téxica para los tdbulos
renales; en grandes cantidades se asocia con
insuficiencia renal aguda (Greenhill y Gruskin,
1976; Bradley y col., 1979; Sisson, 1976).

La mioglobulina aparece en procesos en los
cuales hay destruccién muscular, como lesiones
por aplastamiento, ejercicio intenso o inusual,
golpe de calor, descarga eléctrica (Berman,
1977), traumatismo incluyendo mordeduras,
polimiositis y convulsiones. Puede también apa-
recer con infartos del miocardio, habiéndose
sugerido que la determinacién de mioglobinuria
puede constituir una ttil ayuda clinica para el
diagnéstico de esa patologia (Cloonan y col.,
1976; Markowitz y Wobig, 1977). También
existe destruccién muscular en la enfermedad
de McArdle, en enfermedades virales (Green-
hill y Gruskin, 1976), en la intoxicacién por
pescado (enfermedad de Haff), en la mordedura
por serpiente marina, en la hipertermia, en la
miositis por triquinosis (Sisson, 1976), en el
infarto de miisculos esqueléticos de gran tama-
fio y en trastornos asociados con rabdomidlisis,
como la mioglobinuria paroxistica familiar.

Pruebas selectivas

Aquellas pruebas que permiten la determina-
cién de sangre oculta detectan hematuria, he-
moglobinuria y mioglobinuria. Como se mencio-
né anteriormente, estos estados pueden coexis-
tir. Si la correlaci6n del examen microscépico
con los resultados quimicos no implica hematu-
ria, deben realizarse evaluaciones y estudios
adicionales para determinar si el resultado posi-
tivo se debe a la presencia de hemoglobina o de
mioglobina. La prueba de diagnéstico definitiva
para diferenciar estas dos situaciones es la elec-
troforesis (Sisson, 1976). Otros métodos que
pueden utilizarse son la inmunodifusién, la in-
hibicién de la hemoaglutinacién o la inmunoe-
lectroforesis.

Berman (1977) sugiri6 la siguiente regla para
una ripida diferenciacién entre hemoglobinuria
y mioglobinuria: plasma rojo més orina roja es
igual a hemoglobina; plasma claro més orina roja
es igual a mioglobina. Otro procedimiento selec-
tivo es la prueba con sulfato de amonio que se
describir4 en esta seccién.

Durante mucho tiempo el uso de bencidina
para la deteccién de sangre oculta fue el procedi-
miento estdndar, pero al comprobarse que la
bencidina es carcinogenética su uso de rutina
fue dejado de lado, por eso no se lo incluye en
este libro.

TiRAS REACTIVAS

El procedimiento de deteccién de sangre
oculta con tiras reactivas se basa en la actividad
tipo peroxidasa de la hemoglobina y de la mioglo-
bina, que catalizan la oxidacién de un indicador
por la accién de un peréxido orgdnico. En el
N-Multistix el indicador es el 3,3',5,5'-te-
trametilbencidina y el peréxido es el hidroperé-
xido de cumeno (Ames, 1981). El Chemstrip 8
utiliza el indicador tetrametilbencidina y el pe-
réxido es el 2,5-dimetil-2,5-dihidro-peroxi-
hexano (Bio-Dynamics/bme, 1979 a).

Ambas marcas de tiras reactivas permiten la
deteccién de eritrocitos intactos, asf como he-
moglobina libre y mioglobina. Los hematies in-
tactos de la orina se hemolizan al contactar con
el taco reactivo. La hemoglobina liberada reac-
ciona con el reactivo dando puntos verdes sobre
un fondo amarillo o anaranjado. Entonces, la
presencia de hematfes intactos da una reaccién
de color verde punteado, mientras que la hemo-
globina libre y la mioglobina dan una coloracién
uniforme de color verde o del verde al azul
oscuro.
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El N-Multistix se lee a los 25 segundos, y el
color cambia del anaranjado al azul oscuro pa-
sando por el verde. Por lo general permite detec-
tar 5 a 15 hematies intactos por microlitro, o
bien 0,015 a 0,060 mg/dl de hemoglobina libre
(Ames, 1981). Esta sensibilidad es menor en
orinas con elevado peso especifico o con con-
tenido de 4cido ascérbico de mds de 5 mg/dl.
La prueba es ligeramente mds sensible para
hemoglobina libre y para mioglobina que para
hematies intactos. Los resultados se informan
en una escala que va desde trazas hasta 3 + (o
gran cantidad). Pueden ocurrir reacciones posi-
tivas falsas si la orina o la tira reactiva se conta-
minan con Betadine (Rasoulpour y col., 1978).

El Chemstrip 8 se lee a los 60 segundos y el
color cambia del amarillo al verde. La concen-
tracion mds baja que puede detectarse es de
unos 5 hematies intactos/pl, o la cantidad de
hemoglobina libre equivalente a 10 hematies/
pl. Niveles elevados de 4cido ascérbico dan re-
sultados con valores mas bajos o incluso negati-
vos falsos. La presencia de nitrito en la orina en
cantidades superiores a 10 mg/dl retarda la reac-
cién (Bio-Dynamics/bme, 1979 a). Existen dos
escalas separadas de color, una para eritrocitos y
otra para hemoglobina. La escala de colores para
hematies intactos mide concentraciones de
aproximadamente 5-10 hematfes/pl (limites 5-
15); 50 hematies/pl (limites 30-100) y 250 he-
matfes/pl (limites 150-300). La escala de colores
para hemoglobina mide concentraciones corres-
pondientes a 50 hematfes/pl (30-150), y 250
hematies/pl (150-300) (BMC, 1978).

Ambas marcas de tiras reactivas dan resulta-
dos positivos falsos en presencia de ciertos con-
taminantes oxidantes como hipocloritos que
pueden usarse para la limpieza de los frascos de
recoleccién de orina. Estudios hechos por Smith
y col. (1977) demostraron que el hipoclorito de
sodio en concentracién de 100 mg/litro de orina
da un resultado positivo 2+ con ambos tipos de
tiras reactivas, lo cual demuestra cudn sensibles
son los reactivos ante los agentes oxidantes.
Cuando la orina se encuentra contaminada con
una alta concentracién de bacterias puede haber
una reaccién positiva falsa por accion de las
peroxidasas bacterianas (Wilson, 1975). La
contaminacién de la orina con sangre menstrual
da resultados positivos falsos.

Ambas marcas de tiras reactivas dan lecturas
mas bajas o negativas falsas en presencia de
niveles elevados de 4cido ascérbico. Si fuera
necesario la prueba debe repetirse por lo menos
24 horas después de la dltima dosis de vitamina
C. Si la muestra de orina no se mezcla bien
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antes de realizar la prueba puede obtenerse un
resultado negativo falso porque los hematfes
tienden a ubicarse en el fondo del frasco.

HEMATEST

Pueden usarse las tabletas Hematest (Ames
Co.) para detectar sangre oculta en la orina,
aunque por lo general se usan para detectar
sangre oculta en muestras de materia fecal. Los
reactivos presentes en la tableta son: acido tartd-
rico, acetato de calcio, perdxido de estroncio y
cromégeno ortotolidina. Cuando se humedece la
tableta de Hematest con agua, los reactivos son
arrastrados mediante lavado, pasando al filtrode
papel que contiene la muestra. El cido tartéri-
coy el acetato de calcio reaccionan con el peréxi-
do de estroncio formando peréxido de hidrége-
no. La hemoglobina presente en la orina des-
compone el peréxido de hidrégeno con libera-
cién de hidrégeno, que luego oxida a la ortotoli-
dina, formandose un derivado de color azul.

Este procedimiento es muy poco sensible
cuando se utiliza para detectar sangre oculta en
la orina. No permite detectar, de modo confia-
ble, concentraciones de menos de 200 hematies/
campo de gran aumento, a menos que algunas
células se hayan hemolizado. Es mds sensible
para detectar hemoglobina libre. permite la de-
teccién de cantidades producidas por la hemali-
sis de 25-30 hematies/campo de gran aumento
(Ravel, 1978).

Procedimiento

1. Colocar una gota de orina en un filtro de
papel.

2. Colocar una tableta en el centro de la
porcién humedecida del filtro.

3. Colocar una gota de agua sobre la tableta,
esperar 5-10 segundos, poner luego una segun-
da gota sobre la tableta de modo que corra por
sus lados y caiga en el papel de filtro.

4. Si la prueba es positiva aparecerd un color
azul en el papel de filtro alrededor de la tableta
después de 2 minutos (el color de la tableta
carece de significacién). La intensidad del color
es proporcional a la cantidad de hematies, de
hemoglobina o de mioglobina presente, pero es
dificil semicuantificar los resultados. Informar
como negativa o positiva.

Resultados positivos falsos: Pueden deberse a
la contaminacién de la orina con hipocloritos o
con gran cantidad de bacterias con actividad de
peroxidasa.
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Resultados negativos falsos: Debido a la baja
sensibilidad del procedimiento, las orinas con
un contenido de menos de 200 hematfes/campo
de gran aumento, o con un contenido de hemo-
globina inferior al correspondiente a 25
hematies/campo de gran aumento pueden dar
negativas para sangre oculta.

PRUEBA CON SULFATO DE AMONIO

Este procedimiento puede usarse para dife-
renciar entre hemoglobinuria y mioglobinuria
después de una prueba positiva para sangre
oculta con un examen microscopico negativo o
con escasos hematies.

Procedimiento. Preparar una solucion de ori-
na saturada al 80 % con sulfato de amonio agre-
gando 2,8 g de sulfato de amonio a 5 ml de orina
en un tubo de ensayo. Mezclar hasta disolver,
luego filtrar o centrifugar. Con este procedi-
miento la hemoglobina precipita y la mioglobina
permanece en solucion, de modo que si aparece
un precipitado pigmentado corresponder a he-
moglobina, y si el sobrenadante es coloreado
corresponderd a mioglobina.

BILIRRUBINA Y UROBILINOGENO

La bilirrubina se forma a partir de la degrada-
cién de la hemoglobina en el sistema reticuloen-
dotelial; unida a la albimina, es transportada
por la sangre hasta el higado. Esta bilirrubina
libre 0 no conjugada es insoluble en agua y no
puede filtrar a través del glomérulo. En el higa-
do es captada por las células parenquimatosas y
conjugada con 4cido glucurénico para formar
diglucurénido de bilirrubina. Esta bilirrubina
conjugada, que también se denomina bilirrubi-
na directa, es hidrosoluble y se excreta por el

higado a través del conducto biliar hacia el duo-
deno. Normalmente, cantidades muy pequenas
de bilirrubina conjugada siguen el camino in-
verso (regurgitacién) desde el conducto biliar
hacia el sistema sanguineo (Diggs, 1971). En
consecuencia pueden encontrarse cantidades
muy pequeias de bilirrubina en el plasma, pero
nunca en concentraciones superiores a 0,2-0,4
mg/dl (Zimmerman, 1979). Como la bilirrubina
conjugada no estd unida a las proteinas filtra
facilmente a través de los glomérulos y es excre-
tada en la orina toda vez que aumenta el nivel
plasmitico. Normalmente, en la orina no exis-
ten cantidades detectables de bilirrubina (a ve-
ces se la denomina “bilis”).

En el intestino, las enzimas bacterianas con-
vierten la bilirrubina, pasando por un grupo de
compuestos intermedios, en diversos compues-
tos relacionados que se denominan en forma
colectiva “urobilinégeno” (Zimmerman, 1979).
La mayor parte del urohilinégeno (pigmento in-
coloro) y su variante oxidada, la urobilina (pig-
mento marrén), se pierde con las heces. Aproxi-
madamente el 10 al 15 % del urobilinégeno es
reabsorbido, pasa al torrente sanguineo, retorna
al higado y es reexcretado hacia el intestino.
Una pequeiia cantidad de este urobilinégeno se
excreta también por los rifiones, y en la orina
existe un nivel normal de aproximadamente 1-4
mg/24 h, 0 menos de 1 unidad Ehrlich/2 h (Sis-
son, 1976; Zimmerman, 1979). El diagrama de
la figura 2-1A muestra la via normal de excre-
cién de la bilirrubina y del urobilinégeno. (Las
partes anatémicas se han reacomodado con la
intencién de hacer mis clara la ilustracién).

El nivel normal de bilirrubina total en el
suero es de alrededor de 1 mg/dl 0 menos (Krupp
y col., 1979). Est4 formada principalmente por
bilirrubina directa o no conjugada, pero tam-
bién existe una pequea cantidad de bilirrubina

Higado

RiféNn Bilirrubina

|
!
v

Urobilinégeno urinario

Urobilinégeno fecal

<« Intestino

Urobilinégeno

Fig. 2-1A. Via de excrecién normal de la

bilirrubina y del urobilinégeno.
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directa o conjugada. Cuando el nivel de bilirru-
bina total supera la cifra de 2,5 mg/dl aproxima-
damente (Zimmerman, 1979), los tejidos toman
el color amarillo de aquélla, y este estado se
denomina ictericia. Si la ictericia se debe a un
aumento en el nivel de bilirrubina no conjuga-
da, no habri excrecién de ésta en la orina,
porque la bilirrubina no conjugada no puede
filtrar a través del glomérulo. Pero si la causa de
la ictericia es un aumento del nivel de bilirrubi-
na conjugada hidrosoluble, entonces habra bili-
rrubina en la orina.

Existen tres tipos fundamentales de ictericia:
la hepitica, la obstructivay la hemolitica. Como
estos tipos difieren en las sustancias excretadas
en la orina, pueden ser diferenciados determi-
nando la presencia o no de bilirrubina y de
urobilinégeno en la orina.

La ictericia hepdtica es la que aparece como
consecuencia de dano hepitico. El cuadro clini-
co varia de acuerdo con el tipo y grado de lesién.
Puede existir lesién de células del parénquima
causada por virus (hepatitis viral) o por un pro-
ceso cirrdtico. La intoxicacién con productos
quimicos o reacciones farmacolGgicas también
puede dar lugar a ictericia hepatica. En la figura
2-1B se muestra la posible via de excrecién que
siguen la bilirrubina y el urobilindgeno en la
ictericia hepética. Estd inhibido el flujo de bili-
rrubina conjugada hacia el duodeno, de modo
que labilirrubina retrocede, entra en el torrente
sanguineo y puede causar ictericia segin el gra-
do de inhibicién que exista. En ciertos tipos de
lesiones hepiticas el higado puede perder la
capacidad de conjugar la cantidad normal de
bilirrubina, de modo que la ictericia resultante
se debe en esos casos a la presencia de ambos
tipos de bilirrubina, la conjugada y la no conju-
gada. En los casos de obstruccién parcial del
flujo de bilirrubina hacia el duodeno, cierta
cantidad pasa, convirtiéndose luego en urobili-
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négeno. Las heces tienen en esos casos un color
mis claro debido a la menor cantidad de urobili-
na presente, producto que es la forma oxidada
del urobilinégeno. El higado puede perder la
capacidad de captar y de reexcretar el urobiling-
geno absorbido desde el tubo digestivo; en estos
casos el urobilindgeno aparece en cantidades
mayores en la orina. El cuadro clinico de la
ictericia hepitica puede ser el de: bilirrubina en
orina, positiva; disminucién del urobilinégeno
fecal; y, segtn el tipo de dafio hepitico, niveles
normales, disminuidos o aumentados de urobili-
négeno en la orina.

En ciertos tipos de dafo hepatocitario, la via
normal de conjugacién y excrecién de la bilirru-
bina no resulta afectada, pero las células hepiti-
cas pierden la capacidad de captar el urobiling-
geno circulante. Este puede observarse a veces
en la cirrosis hepdtica, en los carcinomas con
met4stasis hepiticas y en la insuficiencia car-
diaca congestiva (Zimmerman, 1979). El cua-
dro clinico en estos casos es: bilirrubina en la
orina, negativa, urobilingeno fecal normal,
urobilinégeno en la orina aumentado.

El segundo tipo fundamental de ictericia, la
obstructiva, puede deberse a unaobstruccién en
el colédoco provocada por célculos biliares, car-
cinoma, pancreatitis, afeccién de ganglios lintd-
ticos que rodean al colédoco o carcinoma de la
cabeza del péncreas. La obstruccion también es
causada a veces por el bloqueo intrahepitico de
los conductos biliares de menor calibre por tu-
mores. Otro tipo de obstruccién intrahepética
es el que se observa en casos graves de intoxica-
cién por farmacos (Ravel, 1978). En la figura
2-1C se ilustra la via de excrecién que sigue la
bilirrubina en presencia de obstruccién total.
La obstruccién impide la entrada de bilirrubina
en el duodeno. La bilirrubina retrocede pasando
a la sangre; en estos casos aparece ictericia por
bilirrubina conjugada y luego ésta es excretada

Fig. 2-1B. Via de excreci6n de la bilirru- B
bina y del urobilinégeno en la ictericia he-

pitica.

Bilirrubina 4™

Urobilinégeno
urinario variable

Bilirrubina

de urobilinégeno

Concentracién
reducida

Concentracién fecal
de urobilinégeno
reducida
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Bilirrubina

Bilirrubina

Obstruccién

Ausencia de urobilinégeno

Fig. 2-1C. Via de excrecién de la bilirru-
bina y del urobilin6geno en la ictericia obs-
tructiva.

en la orina. Como no llega al intestino, no se
forma urobilinégeno; en estos casos las heces
aparecen, de modo caracteristico, despigmenta-
das o bien de color blanco grisiceo. El cuadro
clinico en la obstruccién total es: bilirrubina en
la orina positiva, urobilinégeno en la orina nega-
tivo y urobilinégeno en las heces negativo o
trazas. Si la obstruccién es parcial el cuadro
clinico se asemejara al presentado en la figura
2-1B.

La ictericia hemolitica es un tipo que se debe
a una produccién excesiva de bilirrubina. La
destruccién aumentada de hematies produce bi-
lirrubina a un ritmo que supera la capacidad del
higado para conjugarla y excretarla. En conse-
cuencia, la causa de la ictericia es la bilirrubina
no conjugada. Como se muestra en la figura
2-1D, el higado puede excretar la totalidad de la
bilirrubina conjugada a medida que se forma; la
excrecién aumentada de bilirrubina conjugada
determina un aumento del urobilinigeno fecal.
Esto por lo general se acompana de una mayor
reabsorcién de urobilinégeno a partir del intesti-
no y, en consecuencia, de niveles mayores de
urobilinégeno en la orina. De modo que el cua-
dro clinico en la ictericia hemolitica es: bilirru-

bina en la orina negativa, urobilinégeno en la
orina aumentado y urobilinégeno fecal aumen-
tado. En algunos casos pueden dar positivas las
pruebas para sangre oculta en la orina debido a
la presencia de hemoglobina libre. Entre las
posibles causas de ictericia hemolitica pueden
sefalarse: hemdlisis intravascular, anemia, en
especial la hemolitica, y talasemia.

Pruebas selectivas para bilirrubina (bilis)

Las pruebas selectivas para determinaci6n de
bilirrubina en orina no constituyen necesaria-
mente parte del examen de rutina en todos los
laboratorios. No obstante, con frecuencia se
pide esta determinaci6n cuando se sospecha en-
fermedad hepitica. Puede detectarse bilirrubi-
na en la orina antes de que aparezcan o se
reconozcan otros signos clinicos. La deteccién
de pequenas cantidades tiene mucha importan-
cia en el diagnéstico temprano de las ictericias
obstructiva y hepética (Assa, 1977). Esta deter-
minacién también es titil en el diagnéstico dife-
rencial entre ictericia obstructiva (positiva) e
ictericia hemolitica (negativa).

La bilirrubina es sensible a la accién de la luz,
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Fig. 2-1D. Via de excreci6n de la bilirru-
bina y del urobilinégeno en la ictericia he-
molitica.
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de modo que se debe proteger la orina en frascos
oscuros y examinarla lo antes posible. Cuando la
orina permanece en el frasco, y en especial
cuando queda expuesta a la luz, la bilirrubina,
que tiene color amarillo-castaio se oxida a bili-
verdina, de color verde. Muchos de los procedi-
mientos utilizados para detectar bilirrubina no
reaccionan con biliverdina, de modo que pueden
obtenerse resultados negativos falsos si no se
hacen las pruebas con orina fresca.

Normalmente no existen cantidades detecta-
bles de bilirrubina en la orina, por eso los resul-
tados con algunos métodos simplemente se in-
forman como positivos o negativos.

El procedimiento de eleccién cuando se sos-
pecha enfermedad hepitica es el Ictotest, debi-
do a su sensibilidad.

TIRAS REACTIVAS

Las tiras reactivas (N-Multistix y Chemstrip
8) se basan en la reaccién de acoplamiento de
una sal de diazonio con la bilirrubina en un
medio 4cido. Difieren, sin embargo, en la sal de
diazonio utilizada y en el color que aparece.

El N-Multistix contiene la sal de 2,4-dicloro-
anilina diazonio. Se lee a los 20 segundos y el color
varfa del ocre a diferentes tonos de canela (tosta-
do) o piirpura. Se miden asi 0,2-0,5 mg/dl de
bilirrubina.

El Chemstrip 8 contiene 2,6-dicloro-
benceno-diazonio-tetrafluorborato. Se lee a los
30-60 segundos, y el color cambia del rosado al
rojo-violeta segiin la concentracién de bilirrubi-
na. La prueba permite detectar concentraciones
de 0,5 mg/dl de bilirrubina.

Los resultados con ambos tipos de tiras pue-
den informarse como 1+, 24+ 0 3+, o cantidad
pequenia (débil), moderada o grande (fuerte). Para
obtener resultados exactos el color de la tira debe
ser comparado cuidadosamente con el de la carta
de colores.

Resultados negativos falsos: Puede haberlos
en presencia de elevada concentracién de dcido
ascorbico, de nitrito, o si la bilirrubina sufrié
oxidacién a biliverdina.

Resultados positivos falsos: Los pacientes que
reciben altas dosis de clorpromacina pueden
tener estos resultados, los cuales se deben tam-
bién, a veces, a metabolitos de farmacos como la
fenazopiridina, que da un color rojo a pH bajo.

lcTOTEST

El Ictotest (Ames Co.) es una prueba con
tableta que se basa en la misma diazo reaccién
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de las tiras reactivas, pero es mucho mis sensi-
ble que éstas; el Ictotest permite detectar de
0,05.2 0,1 mg/dl. Debido a su elevada sensibili-
dad es el procedimiento recomendado cuando
sélo se solicita la determinacién de bilirrubina.
También sirve como buena prueba confirmato-
ria para resultados positivos con tiras reactivas.

La tableta contiene los siguientes reactivos:
p-nitrobenceno-diazonio p-toluensulfonato,
acido sulfosalicilico, bicarbonato de sodio y 4ci-
do bérico. En el procedimiento se utiliza una
especie de paspartii que estd hecho de una mez-
cla de asbesto y celulosa. Cuando se coloca la
orina sobre el paspartd, sus cualidades absor-
bentes hacen que la bilirrubina quede en su cara
externa. El 4cido sulfosalicilico proporciona el
medio 4cido para la reaccion. También actia
con el bicarbonato de sodio tornando la tableta
efervescente, lo cual ayuda en parte a su disolu-
cién. La sal de diazonio se une a la bilirrubina
sobre el paspartti, y se obtiene color azul o pur-
pura.

Procedimiento

1. Colocar 5 gotas de orina en 1 cm® de paspar-
ti especial proporcionado con el Ictotest.

2. Colocar una tableta en el centro del drea
humedecida.

3. Dejar caer dos gotas de agua sobre la table-
ta de modo que caiga por los lados de la misma y
moje el pasparta.

4. Observar el color formado sobre el paspar-
ti alrededor de la tableta al cabo de 30 segundos.
Si ~parece un color azul o pirpura, la prueba es
positiva. Cualquier otro color, incluyendo el
rosado o el rojo, es negativo.

Resultados positivos falsos: La orina de pa-
cientes que reciben altas dosis de clorpromacina
(Ampliactil, N.R., en el original Thorazine, N.
del T.) puede dar reacciones positivas falsas.

Si se sospecha que la orina puede contener
una concentracién elevada de clorpromacina
puede usarse la técnica de arrastre por lavado.
Preparar dos paspartiies con 5 gotas de orina en
cada uno. Sobre uno de ellos agregar 10 gotas de
agua para arrastrar por lavado los metabolitos
del farmaco. Colocar una tableta sobre cada uno
de los pasparties y efectuar el procedimiento
que hemos explicado. Si el color que se forma es
aproximadamente el mismo en ambos paspar-
tiles, existe bilirrubina en la orina, ya que per-
manece adsorbida sobre la superficie del paspar-
tid. Si el paspartii “lavado” tiene una coloracién
mucho mas tenue o bien no presenta coloracién
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alguna, entonces probablemente la reaccién se
deba a los metabolitos de la clorpromacina (Free
y Free, 1978).

PRUEBA DE LA ESPUMA

Si la orina tiene un color castafio amarillento
o amarillo verdoso y si se sospecha la presencia
de bilirrubina, agitar la muestra. Si se forma
espuma amarilla o amarillo verdosa es muy pro-
bable que exista bilirrubina. La bilirrubina alte-
ra la tensién superficial de la orina y al agitarla
se forma espuma. El color amarillo se debe al
pigmento de la bilirrubina. La presencia de fe-
nazopiridina en la muestra puede dar una prue-
ba positiva falsa (Lippman, 1957).

La prueba de la espuma debe ser seguida por
alguna otra prueba més exacta. No obstante,
puede constituir un buen indicio sobre la pre-
sencia de bilirrubina, y el técnico deberia des-
cartar la posibilidad de bilirrubinuria.

REACCION DEL YODO DE SMITH

Colocar 5 ml de orina édcida en un tubo de
ensayo. Cubrirla con 2 ml de una solucién de
yodo al 0,7%, en alcohol etilicoal 95 %. Cuando
hay bilis se forma un anillo de color verde esme-
ralda en la interfase de ambos liquidos. La prue-
ba permite determinar concentraciones de 0,3-1
mg/dl de bilirrubina (Henry, 1964). Los resulta-
dos se informardn como positivos o como nega-
tivos.

ReacciON pE HARRISON

En la reaccién de Harrison el cloruro de bario
se combina con radicales sulfato en la orina,
formando un precipitado de sulfato de bario. Los
pigmentos biliares presentes se adhieren a estas
moléculas de gran tamao. El cloruro férrico en
presencia de 4cido tricloroacético causa la oxi-
dacién de la bilirrubina (amarilla) o biliverdina
(verde) (Baker y col., 1966). Este procedimiento
es muy sensible; se dice que permite detectar
concentraciones de 0,005 a 0,1 mg/dl de bili-
rrubina (Henry, 1964).

Reactivos

1. Reactivo de Fouchet, que contiene:
Acido tricloroacético: 25 g
Solucién de cloruro férrico al 10%: 10 ml
Agua destilada: 100 ml

2. Solucién de cloruro de bario al 10 %.

Procedimiento

1. Agregar 5 ml de la solucién de cloruro de
bario al 10 % a 10 ml de orina acidificada. ,

2. Agitar bien y filtrar para eliminar el preci-
pitado.

3. Desparramar el precipitado sobre otro pa-
pel de filtro dejando que se seque.

4. Agregar una gota del reactivo de Fouchet
sobre el precipitado. Si existe bilirrubina pre-
sente aparecerd un color verde o azul verdoso.
Informar como positivo o negativo.

Pueden también utilizarse tiras de papel de
filtro grueso impregnadas en cloruro de bario.
Humedecer una de ellas con orina y agregar una
gota del reactivo de Fouchet sobre el drea
mojada.

PRUEBAS SELECTIVAS PARA
UROBILINOGENO

La deteccién de urobilinégeno por lo general
no forma parte del andlisis de rutina a menos
que el laboratorio use tiras reactivas maltiples,
de 7 u 8 dreas de prueba. Sin embargo, consti-
tuye una ttil determinacién para conocer el
estado de la funcién hepética y por eso se solicita
con frecuencia.

Existen otros dos factores distintos de la en-
fermedad hepdtica que deben tenerse presentes
cuando se interpretan los resultados. Los pa-
cientes que reciben antibiéticos de amplio es-
pectro u otras sustancias que alteran la flora
bacteriana intestinal normal, no excretan uro-
bilinégeno en la orina o lo hacen en cantidades
pequenas porque no se forma urobilinégeno en
el intestino. Por otro lado, en los casos de obs-
truccién intestinal pueden ser absorbidas canti-
dades significativas de urobilinégeno a partir del
intestino aumentando por lo tanto los niveles
urinarios (Sobotka y col., 1953).

A diferencia de la bilirrubina, normalmente
existe urobilindgeno en la orina pero en concen-
traciones de 1 unidad Ehrlich o menos por 100
ml de orina. Algunos procedimientos detectan
solo cantidades superiores a éstas, pero las tiras
reactivas permiten la deteccién de concentra-
ciones normales. Ninguno de estos procedi-
mientos selectivos detecta la ausencia o niveles
bajos de urobilindgeno.

Unode los problemas importantes en la medi-
cién del urobilinégeno es la inestabilidad de este
producto. El urobilinégeno se convierte en uro-
bilina cuando la orina permanece en el frascoen
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presencia de oxigeno o ante la exposicion al aire.
Por esta razén, las pruebas deben hacerse con
muestras frescas.

Parece ser que el pico de la excrecién de
urobilinégeno se produce entre las 14y 16 h, de
modo que cuando se investigue el dafio hepético
es aconsejable recolectar la orina en ese momen-
to del dia (Simmons y Gentskow, 1955; Alba,
1975; Bauer vy col., 1968).

Los procedimientos que se describen a conti-
nuacién son cualitativos. Existen, sin embargo,
diversos métodos cuantitativos disponibles para
la deteccién de urobilinégeno. En el capitulo 5
se incluye un procedimiento cualitativo conoci-
do como reaccién de Watson-Schwartz que pue-
de usarse para diferenciar urobilinégeno de
porfobilinégeno.

TIRAS REACTIVAS

Las diferentes marcas de tiras reactivas in-
cluyen reacciones diferentes para la determina-
ci6n de urobilinégeno.

El N-Multistix se basa en la reaccion de al-
dehido de Ehrlich. El reactivo es p-dimetil-
aminobenzaldehido que reacciona con el urobi-
linégeno en un medio fuertemente dcido, produ-
ciendo una modificacién del color del amarillo al
castafio anaranjado. Permite detectar concen-
traciones de hasta 0,1 U Ehrlich/dl. En la carta
de colores hay dos bloques que corresponden a
valores normales (0,1 y 1 U Ehrlich/dl); en este
caso el resultado puede informarse como “nor-
mal”, o bien pueden darse los valores numéri-
cos. Los demis bloques de color corresponden a
2, 4, 8y 12 unidades Ehrlich, y mediante inter-
polacién pueden estimarse valores intermedios.
El color se lee a los 45 segundos.

El N-Multistix no es especifico para urobili-
négeno. El porfobilinégeno, el indol y el escatol
dan el mismo color que el urobilinégeno. La
interferencia de los pigmentos bilirrubina y he-
moglobina es minima. Sin embargo, existen
otras sustancias que pueden interferir este pro-
cedimiento (sulfisoxasol, 4cido p-aminosali-
cilico y fenazopiridina), pero dan una reaccién
de color atipico (Hager y Free, 1970).

El Chemstrip 8 contiene el reactivo 4-metoxi-
benceno-diazonio-tetrafluorborato, que reac-
ciona con el urobilindgeno en un medio 4cido
dando un color rojo azoico. El cambio de color es
desde el blanco al anaranjado-rojo pasando por
el rosado. La reaccién es casi instantdnea, y su
intensidad constituye un indice de la concentra-
cién de urobilinégeno. Los valores pueden leer-
se entre los 10 y los 30 segundos. El limite
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inferior de deteccién es de alrededor de 0,4
mg/dl, v los resultados pueden informarse del
mismo modo que con el N-Multistix.

La concentracién de nitrito superior a 5 mg/
dl, v las de formalina superiores a 200 mg/dl
pueden afectar de modo negativo la reacci6n del
Chemstrip 8 (Bio-Dynamics/bmc, 1979 a). La
orina de pacientes que reciben fenazopiridina
puede presentar una reaccién positiva falsa.

REACCION CUALITATIVA DE EHRLICH

Antes de la introduccién de las tiras reactivas
la reaccion de Ehrlich era la prueba selectiva
cualitativa estindar.

Reactivo de Ehrlich

p-dimetilaminobenzaldehido: 10 g
HCI concentrado: 75 ml
Agua destilada: 75 ml

Procedimiento

1. Colocar 10 ml de orina recién emitida en
un tubo de ensayo permitiendo que alcance la
temperatura ambiente.

2. Agregar 1 ml del reactivo de Ehrlich y
mezclar.

3. Dejar en reposo durante 5 minutos.

4. Concentraciones normales de urobilinége-
no determinan que la solucién cambie a un color
rosado que puede observarse mirando el tubo
desde arriba. Niveles elevados de urobilinégeno
dan un color rojo cereza.

Con este método también se detecta porfobili-
négeno. El agregado de 5 ml de solucién satura-
da de acetato de sodio (150 g de acetato de sodio
anhidrico mas 100 ml de agua) produce la inten-
sificacion del color si éste se debe a la presencia
de urobilinégeno, pero el color no se modifica si
se debe a porfobilinégeno (Baker y col., 1966).
La fenazopiridina, el indol, y el dcido p-amino-
salicilico también determinan el paso del rosado
al rojo, color que es indistinguible del producido
por el urobilindgeno.

Esta prueba puede utilizarse como procedi-
miento semicuantitativo diluyendo la orina en
1:10, 1:20, 1:30, 1:40, etc. Se informari la
dilucién mis elevada que muestre el color rosa-
do mis débil (Frankel, 1963 a). Se considera
normal la existencia de coloracién en dilucién
de hasta 1:20 (Krupp y col., 1979).
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NITRITO

La prueba para deteccién de nitrito es un
método rapido, indirecto, para el diagndstico
temprano de bacteriuria significativa y asinto-
mitica. Los organismos comunes que causan
infeccién del tracto urinario, como la Esche-
richia coli, el Enterobacter, el Citrobacter, la
Klebsiella y las especies de Proteus, contienen
enzimas que reducen el nitrato de la orina a
nitrito. Para que esto ocurra, debe dejarse incu-
bar la orina en la vejiga durante un minimo de
cuatro horas. Por lo tanto, la primera orina de la
manana es la muestra de eleccién.

La prueba debe hacerse inmediatamente des-
pués de ser emitida la orina, porque si se deja la
muestra a temperatura ambiente durante varias
horas pueden desarrollarse organismos conta-
minantes y producir nitrito (Free y Free, 1978).

Un resultado negativo nunca debe interpre-
tarse como indicador de ausencia de infeccién
bacteriana. Hay varias razones para decir esto:
1) pueden existir gérmenes patégenos en la ori-
na que no formen nitrito; 2) la orina pudo no
haber estado en la vejiga bastante tiempo como
para que el nitrato se convierta en nitrito; 3)
existen casos en que la orina no contiene nitra-
to, y puede existir infeccién bacteriana con
reaccién negativa, y 4) en ciertas circunstancias
las enzimas bacterianas pueden haber reducido
el nitrato en nitrito y el nitrito formado en nitré-
geno, con resultados negativos para el nitrito
(Ames, 1976). Los estudios hechos por James y
col. (1978 ¢) demostraron que determinaciones
negativas falsas de nitrito o interferencias nega-
tivas pueden ser consecuencia de niveles anor-
malmente elevados de urobilinégeno, de la pre-
sencia de niveles de dcido ascorbico de hasta 5
mg/dl (nivel muy bajo), y de pH urinario de 6 o
menos.

La prueba de nitrito no fue concebida para
reemplazar a otros estudios bacterioldgicos de
rutina como cultivos o extendidos. El procedi-
miento con tiras reactivas se utiliza sélo como
una prueba selectiva que permite detectar bac-
teriuria aun en los casos en que no se sospecha
clinicamente. Si existen sintomas clinicos de-
ben realizarse las pruebas bacteriol6gicas comu-
nes aun si la prueba de nitrito es negativa.
Existen otras pruebas rpidas para deteccién de
nitrito que pueden hacerse en el laboratorio
bacteriolégico para dar al médico informacién
temporaria durante el tiempo que tardan los
cultivos en desarrollarse. El Microstix (Ames
Co.) (Gatenby y col., 1974) y el Bac-U-Dip
(Warner-Chilcott Laboratories) (Randolph y

Morris, 1974) son dos tiras reactivas que cum-
plen esa funcién, no se tratardn en este libro.

N-Multistix

En el medio 4cido del 4rea reactiva el nitrito
reacciona con el 4cido p-arsanilico formando un
compuesto de diazonio. Este compuesto se une
luego con la 1,2,3,4-tetrahidro-benzo (h) qui-
nolina-3-ol produciendo un color rosado. La
tira se lee a los 40 segundos. Cualquier grado de
color rosa uniforme debe interpretarse como
prueba de nitrito positiva y sugiere la presencia
de 10° o mis organismos por ml de orina. El
desarrollo del color no es proporcional al niimero
de bacterias. La presencia de puntos o de bordes
de color rosa no debe considerarse como prueba
positiva. Si el color rosado uniforme es débil
es mejor verlo colocando la tira sobre fondo
blanco.

Esta prueba permite detectar concentracio-
nes de 0,03-0,06 mg/dl de iones nitrito en orinas
de densidad normal y con niveles moderados de
4cido ascorbico (menos de 25 mg/dl). La sensibi-
lidad de la prueba se reduce en orinas de densi-
dad elevada o con niveles altos de 4cido ascérbico
y en las situaciones ya descriptas. La prucba se
informa como negativa o positiva.

Chemstrip 8

En la tira Chemstrip 8, una amina aromitica,
la sulfanilamida, reacciona con nitrite en pre-
sencia de un buffer 4cido produciendo una sal
de diazonio. Esta sal de diazonio se une luego
con la 3-hidroxi-1,2,3,4-tetrahidro-
benzo-(h)-quinolina, formando un colorante
azoico. La intensidad del color rojo retleja la
concentracién del nitrito presente, pero no
constituye un indice de la gravedad de la infec-
cion (BMC, 1978). La prueba se lee a los 30
segundos, y el color cambia del blanco al rojo
pasando por el rosa pilido.

Es posible detectar concentraciones de sélo
0,05 mg/dl que coinciden con el color rosa pili-
do. El tratamiento con firmacos que contienen
fenazopiridina puede determinar una reaccién
con formacion de un color algo similar al de la
prueba positiva de nitrito. La sensibilidad de la
prueba se reduce en presencia de concentracion
elevada de acido ascérbico.

CONTROL DE CALIDAD E
INSTRUMENTACION

El control de calidad deberia desempenar un
importante papel en ¢l laboratorio donde se rea-
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lizan exdmenes de orina de rutina. Debido a la
naturaleza subjetiva de muchas de las prucbas
realizadas en esta seccion del laboratorio (por ej.
interpretaci6n visual de tiras reactivas, examen
microscépico) es bastante dificil implementar
un rigido programa de control de calidad. No
obstante, es justamente la subjetividad de estos
procedimientos lo que hace necesario establecer
un buen programa de control de calidad.

Los controles de orina deben propender a
verificar las pruebas con tiras reactivas y todos
los demds procedimientos quimicos cualitati-
vos. Existen diversos tipos de controles comer-
ciales disponibles para la verificacién de las
pruebas con tiras reactivas ya de las determinacio-
nes de densidad; algunos laboratorios prefieren
hacer sus propios controles. En el libro de Bra-
dley y col. (1979), en el de Ottaviano y DiSalvo
(1977) y en el de McNeely (1980) pueden en-
contrarse varias recetas para controles. Siempre
que sea posible las pruebas cualitativas deben
llevarse a cabo con controles positivos y negeti-
vos. Los controles positivos para estos proce
mientos pueden ser muestras urdidas o mues-
tras conservadas de orinas conocidas como posi-
tivas.

Un programa de control de calidad de los
examenes de orina de rutina deberia compren-
der los siguientes puntos:

1. En los procedimientos manuales se debe
dar unadescripcién detallada de cada uno, sefa-
lar las pruebas confirmatorias que deben usarse
para los resultados positivos y describir los con-
troles que se usarin con cada prueba.

2. Deben llevarse a cabo controles positivos y
negativos por lo menos una vez con cada cambio.
Donde sea posible, introducir muestras reparti-
das como controles “secretos”. Registrar los re-
sultados de los controles y averiguar si estamos
ante una situacion sin control.

3. Registrar la temperatura de los refrigera-
dores, bafos de agua y, en los casos donde se
utilicen, de los osmémetros.

4. Efectuar diariamente la calibracién y el
control de todos los instrumentos, como el re-
fractémetro y el osmémetro.

5. Realizar el mantenimiento preventivo del
instrumental, (por ej. microscopio, centrifuga-
dora, instrumentos automaticos y semiautoma-
ticos).

6. Seguir las indicaciones del fabricante para
el almacenamiento y uso de las tiras reactivas.
Comparar cuidadosamente con la carta de colo-
res proporcionada por el laboratorio, los resulta-
dos de éstas.
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7. Al preparar el sedimento urinario, utilizar
una cantidad especifica asi como una velocidad y
tiempo definidos de centrifugacién. Se dispone
ahora de algunos controles para el examen mi-
croscdpico.

En un estuerzo por eliminar parte de la subje-
tividad en el examen de orina de rutina, los dos
fabricantes mds importantes de tiras reactivas
ofrecen ahora un instrumento semi-
automatizado para lecturas de sus respectivos
productos. El uso de un instrumento que lee las
tiras reactivas sumergidas manualmente, elimi-
na errores que se originan en los tiempos y en la
técnica utilizada por el operador, en diferencias
en la percepcion del color entre el personal y en
diferencias en cuanto a la iluminacién. Tanto el
Clini-Tek de Ames Company como el Urotron
de Boehringer Mannheim Corporation pueden
leer hasta ocho pruebas diferentes. Estas com-
prenden: pH, proteinas, glucosa, cetonas, bili-
rrubina, sangre oculta, urobilinégeno y nitrito.
Ambos instrumentos se basan en el principio de
reflectancia (la cantidad de luz reflectada es
inversamente proporcional a la concentracion
de la sustancia presente).

El Clini-Tek utiliza tiras reactivas especial-
mente disenadas, las cuales contienen un blo-
que blanco de referencia que le permite al ins-
trumento identificar el tipo de tira a leer. Los
resultados de la prueba aparecen en un panel en
la parte frontal del instrumento, y puede obte-
nerse un impresor optativo para proporcionar
un informe escrito de los resultados. El instru-
mento puede incluso ser conectado a una com-
putadora. Nos remitimos a Peele y col. (1977 ay
1977 b) para los resultados de un estudio donde
comparan las lecturas hechas en forma visual
con las obtenidas por reflectancia y de una eva-
luacién de reproductibilidad en el Clini-Tek.

El Urotrom es programado con la insercién de
una tarjeta codificada en cuanto al tipo de tira
que se estd utilizando. Las tiras reactivas espe-
cialmente disenadas contienen una placa blanca
adicional que se usa para sustraer el color de la
orina individual, eliminando de este modo las
interferencias del color propio de la orina. Los
resultados quedan registrados y el instrumento
puede conectarse a una computadora.

El Clinilab (Ames Co.) es un instrumento
automdtico que realiza siete reacciones quimi-
cas (por ej. pH, proteinas, glucosa, cetonas,
bilirrubina, sangre oculta y urobilinégeno) y la
determinacién de la densidad urinaria. Las
reacciones quimicas son similares a las de las
tiras reactivas. El peso especifico se mide con
el método de la caida de la gota, en el cual se
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relaciona el peso especifico con el tiempo que
tarda la gota de orina en pasar entre dos gru-
pos de células fotoeléctricas. Una muestra de
elevado peso especifico es mis pesada y cae
con mayor velocidad que una muestra diluida.

Las orinas muy pigmentadas pueden dar re-
sultados quimicos positivos falsos si el color se
encuentra dentro de la banda de transmisién del
color del respectivo filtro (Clemens y Hurtle,

1972). Por esta razén, las orinas muy pig-
mentadas deben ser examinadas con los métodos
manuales.

El Clinilab tiene capacidad para manejar 120
muestras por hora, por eso puede resultar muy
Gtil en un laboratorio con gran volumen de tra-
bajo. Este instrumento puede conectarse a una
computadora.
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Examen microscépico
del sedimento urinario

El examen microscdpico constituye una parte
vital del andlisis de orina de rutina. Es una
herramienta diagnéstica valiosa para la detec-
cién y evaluacion de trastornos renales y del
tracto urinario, asf como de otras enfermedades
sistémicas. El valor del examen microscépico
depende de dos factores fundamentales: el exa-
men de una muestra adecuada y el conocimiento
de la persona que realiza el estudio.

La mejor muestra para el andlisis de orina de
rutina es la primera miccién de la manana. Los
cilindros y los hematies tienden a disolverse o
lisarse en muestras de bajo peso especifico o
de pH alcalino. La primera orina de la mafana
por lo general proporciona el medio concen-
trado y dcido necesario para mantener esas
estructuras. El sedimento debe examinarse lo
antes posible después de su recoleccién, pero
si no es posible hacer el examen en forma
inmediata, puede refrigerarse la muestra du-
rante unas horas.

En un estuerzo por ayudar al técnico en el
examen microscépico se han hecho algunos
avances. Estos comprenden el uso de colorantes
y el desarrollo de las técnicas de microscopia de
contraste de fase y de interferencia.

El colorante que se usa mas a menudo para el
sedimento urinario es el colorante supravital de
Sternheimer-Malbin (Sternheimer y Malbin,
1951; Sternheimer, 1975; Abbott, 1961). Con-
tiene los colorantes violeta cristal y safranina, y
puede usarse como colorante general para la
mayoria de las estructuras de la orina. Entre las
demds técnicas de coloracién indicadas para di-
ferenciar ciertos componentes de la orina pue-
den mencionarse el Sudan 111, el Sudan IV y el
Oil Red O, que se utilizan para teiiir las grasas
con un color de rosado a rojo; la eosina, que tine
los glébulos rojos y ayuda a distinguirlos de célu-
las micéticas que no captan el colorante, y el
yodo, que tifie granulos de almid6n y fibras
vegetales de un color castafo oscuro. Las técni-
cas de coloracién no se describirdn porque el

objetivo del libro es tamiliarizar al lector con el
aspecto de las estructuras no teiidas del sedi-
mento urinario vistas con el microscopio de
campo claro. Aquellos que deseen utilizar de
rutina colorantes para el sedimento pueden con-
sultar alguna de las referencias mencionadas
para el colorante de Sternheimer-Malbin.

El microscopio de contraste de fase y el de
contraste por interferencia son instrumentos
relativamente nuevos para el estudio del mate-
rial del sedimento sin colorear. Ambos tornan
visibles los objetos transparentes cambiando la
amplitud de las ondas luminosas cuando pasan a
través de ellos. El microscopio de fase retarda
artificialmente la luz difractada en un cuartode
longitud de onda y esto produce un halo donde
las superficies de objetos de indices de refrac-
cién ligeramente diferentes se encuentran. El
microscopio de contraste por interferencia pro-
duce su imagen por desdoblamiento de la luz en
dos haces separados. Uno de ellos pasa a través
del objeto mientras el otro sirve como referen-
cia. Los haces de luz se recombinan antes de ser
recibidos por el observador y esto da al objeto un
relieve o un aspecto “tridimensional”. Brody y
col. (1971) consideran que el examen microscé-
pico de la orina debe hacerse con el microscopio
de fase. Haber (1972) seiiala que el microscopio
de contraste por interferencia es dtil para ense-
fiar la identificacion morfolégica de las estruc-
turas del sedimento urinario.

Aunque ambas técnicas de contraste pueden
ser ttiles en la identificacién de estructuras de
la orina, en la prictica, pocos laboratorios pue-
den proveer los microscopios con capacidad de
adaptarse para estas técnicas. En consecuencia,
en este capitulo se presentara material que ayu-
dar4 al técnico a convertirse en un experto en la
identificacién de muestras no coloreadas con el
microscopio de campo claro. Existen dos técni-
cas de microscopia que también se mencionardn
aqui. En primer lugar, el uso de luz polarizada
para la identificacién de grasa y de otras sustan-
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cias anisotrdpicas; esto puede hacerse con el uso
de dos filtros polarizadores, uno de los cuales se
ubica en el condensador y el otro en el ocular. El
campo luego se oscurece rotando uno de los
filtros (esto los coloca en un 4ngulo de 90°)
(Kurtzman y Rogers, 1974). En segundo lugar
se pueden poner filtros de color debajo del con-
densador para que se destaquen detalles de algu-
nas estructuras. Los filtros pueden ser muy
atiles cuando se intenta fotografiar estructuras
como los cilindros hialinos, que tienden a mez-
clarse con el fondo.

En las microfotografias que se presentan en
este libro no sélo se incluyen las estructuras
normales que se encuentran en la orina, sino
también aquellos elementos que carecen de sig-
nificacién patolégica. La autora considera que
es importante estar capacitado para reconocer
todas las estructuras que se encuentran en la
orina: de lo contrario, si uno no estd familiariza-
do con estructuras comunes, no estard capacita-
do para reconocer como anormales cosas que lo
son. La magnificacién de las microfotografias es
limitada por el hecho de que sélo puede verse un
plano focal, mientras que en la practica el técni-
co puede ver lo que existe en todos los planos
moviendo el foco constantemente hacia arriba y
hacia abajo.

PREPARACION DEL SEDIMENTO Y USO DEL
MICROSCOPIO

El examen microscépico debe hacerse en una
muestra centrifugada. (Si el volumen de la
muestra es demasiado pequefio como para cen-
trifugarlo, por ej. s6lo unas pocas gotas, aquélla
se examina directamente, pero se sefala en el
informe que los resultados se obtuvieron de una
muestra sin centrifugar. ) Se mezcla la muestra
y se colocan aproximadamente 10-15 mlde orina
en un tubo de centrifugacién. Se centrifuga a
2.000 rpm durante unos 5 minutos. En un in-
tento de estandarizar el examen microscépico,
el laboratorio deberia adoptar una velocidad, un
tiempo v una cantidad de orina determinadas
para la centrifugacién. Se elimina el liquido
sobrenadante (éste puede usarse para pruebas
confirmatorias de proteinas), v se suspende el
sedimento en la orina que baja por las caras del
tubo. (Algunos laboratorios dejan exactamente
1 ml de sedimento y de sobrenadante en el tubo. )
Se dan golpecitos en la parte inferior del tubo
para mezclar el sedimento. Se coloca una gota de
éste en un portaobjeto limpio o en una cdmara de
conteo. Se cubre con un cubreobjeto y se exami-
na inmediatamente.

La primera regla para el examen del sedimen-

to urinario sin tincién con el microscopio de
campo claro es que debe usarse luz amortiguada
para dar un contraste adecuado. Esto se logra
cerrando parcialmente el iris del diafragma y
ajustando luego el condensador hacia abajo has-
ta lograr el contraste éptimo. Si hay demasiada
luz algunas estructuras se pasardn por alto. Por
ejemplo, los cilindros hialinos, que est4n consti-
tuidos por protefna gelificada, poseen un fndice
de refraccién muy bajo y no serén vistos si la luz
es demasiado brillante o si no existe suficiente
contraste.

La segunda regla es que el micrémetro debe
ser continuamente ajustado haciendo movi-
mientos hacia arriba y hacia abajo para poder ver
la profundidad del objeto, asi como otras estruc-
turas que puedan encontrarse en un plano focal
diferente. La figura 3-1A es un ejemplo de por
qué el foco debe ser constantemente ajustado.
El campo parece contener sélo fosfatos amorfos
(el pH es de 7,5), pero al mover ligeramente la
perilla del micrémetro, se observa ademas, como
se muestra en la figura 3-1B, un cilindroide
hialino.

Primero el examen debe hacerse con mag-
nificacién de poco aumento (100 X ). Se registra
el portaobjetos en busca de cilindros, cristales y
elementos que se presentan en unos pocos cam-
pos. Cuando sea necesario delinear las estructu-
ras se pasa a la lente de mayor aumento (seca)
(400 X ). Los cilindros tienden a moverse hacia
los bordes del cubreobjeto, por eso debe exami-
narse la totalidad de su perimetro. Algunos téc-
nicos prefieren ver primero el sedimento con
poco aumento y sin cubreobjeto. De este modo
pueden observar cilindros en un drea concentra-
da y sin haberlos desplazado. Luego aplican el
cubreobjeto y examinan el sedimento en busca
de las demds estructuras. En el examen con
poco aumento pueden verse cilindros, cristales y
otros elementos que se informan de acuerdo con
su tipo y dando una estimacién de su niimero.
Para los cilindros puede hacerse el promedio del
niimero existente en 10-15 campos con mag-
nificacién de bajo poder (100 X ). Por ejemplo si
el niimero de cilindros hialinos en 10 campos
diferentes es de: 1, 3,2, 1, 1,2, 2,3, 1y3,
entonces se informa: 1-3 cilindros hialinos /
campo con poco aumento. Algunos laboratorios
prefieren dar los informes sobre cilindros, célu-
las epiteliales y demés estructuras diferentes de
leucocitos y hematies como “raros”, “pocos”,
“moderados”, “muchos” y “numerosos”. En
cuanto a los cristales sélo es necesario informar
que estdn presentes, a menos que se encuentren
en cantidad muy abundante. Los hematies, leu-
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Fig. 3-1. Particulas de fosfato amorfo y un cilindroide hialino. El cilindroide no es visible en A pero aparece en B al

ajustar el foco (200 x).

cocitos y células epiteliales se cuentan con ele-
vado aumento (400 X ), y se informa el niimero
promedio de 10-15 campos (por €j., 20-25 hema-
ties / campo de gran aumento).

CELULAS

Entre las células que pueden estar presentes
en laorina se encuentran eritrocitos (hematies o
glébulos rojos), leucocitos (glébulos blancos) y
células epiteliales provenientes de cualquier
punto del tracto urinario, desde los tibulos has-
ta la uretra, o como contaminantes procedentes
de vagina o vulva.

Eritrocitos

Los hematies presentes en la orina pueden
provenir de cualquier punto del tracto urinario,
desde el glomérulo hasta el meato urinario, y en
la mujer constituyen a veces contaminacién
menstrual. Pueden aparecer en diversas for-
mas, segtin el medio de la orina (fig. 3-2). Cuan-
do la muestra de orina es fresca los hematies
presentan aspecto normal; de color pélido o ama-

rillento, son discos uniformes bicéncavos de
aproximadamente 7 p de didmetro y 2 p de
grosor. Carecen de niicleo y cuando se observan
en incidencia lateral tienen el aspecto de vidrio
de reloj. En orinas diluidas o hipoténicas, los
hematies se hinchan y pueden lisarse, liberando
de este modo su contenido de hemoglobina en la
orina. Las células lisadas, que se forman como
corpusculos fantasmas o eritrocitos acrémicos,
son circulos tenues incoloros (se trata en reali-
dad de las membranas del eritrocito vacio).
También se produce lisis en orinas alcalinas. En
las orinas hiperténicas hay crenacién de los he-
maties (se tornan dentados por pérdida de liqui-
do, N. del T.), que se parecen a veces a granu-
los. En ocasiones pueden verse en el sedimento-
urinario hematfes microciticos.

Existen algunas estructuras que pueden con-
fundirse con hematies en el examen microscépi-
co. Cuando estdn hinchados o crenados pueden
confundirse con leucocitos, sobre todo si existe
un solo tipo de célula presente en el sedimento,
de modo que no pueden hacerse comparaciones.
Los leucocitos son de mayor tamano que los
hematfes, nucleados y por lo general de aspecto
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Fig. 3-2.

granular. Pero si la orina es hipoténica y los
eritrocitos estdn hinchados, es posible que haya
problemas en la diferenciacién del tipo celular
presente. A menudo una prueba positiva para
sangre oculta es til en el diagnéstico diferen-
cial. La autora ha encontrado otro signo indirec-
to conveniente para hacer el diagnéstico dife-
rencial entre eritrocitos y leucocitos. En la figu-
ra 3-3A, que muestra un campo con ambos tipos
celulares, no existen problemas en su diferen-
ciacién. Los hematies de la figura se asemejan a
los que se observan en el frotis de sangre; puede
verse incluso hemoglobina en su interior. Aho-
ra, girando la perilla del micrémetro hacia arri-
ba y hacia abajo se logra que los hematies apa-
rezcan para el observador como circulos negros
(fig. 3-3B). La razén de este efecto es que los
hematfes son muy refringentes y poseen mis
grosor en los bordes que en el centro. Este
fenémeno no se produce si los hematies se en-
cuentran groseramente distorsionados por efec-
to de orinas hipoténicas o hiperténicas. La
mejor forma de diferenciar glébulos rojos de
globulos blancos' es con ‘el agregado de unas
pocas gotas de dcido acético al 2%. Los eritroci-
tos se lisan en dcido acético diluido, pero los

2

Eritrocitos. El campo contiene también un leucocito y varios “corpusculos fantasmas™ (400 x ).

leucocitos no. El agregado de 4cido también
pone de relieve los nidcleos de los leucocitos.
Como el 4cido lisa los glébulos rojos, es impor-
tante contarlos antes de agregarlo. También es
aconsejable revisar todo el cubreobjeto antes de
agregar el 4cido, de lo contrario, dejardn de
verse estructuras como cilindros eritrocitarios,
que también se disuelven, o como cristales nue-
vos, que precipitan.

Es posible confundir células micéticas con
eritrocitos. Las primeras son ovoides mds que
redondeadas, y con frecuencia poseen brotes o
gemas de tamafio mds pequefio que la célula
madre. El borde de refraccién doble de las célu-
las micéticas tiende a asemejarse al aspecto de
rosca de los hematies. Las células micéticas no
se disuelven con dcido acético al 2 %, y tampoco
se tifien con eosina.

Normalmente no aparecen hematies en la
orina; sin embargo, la presencia de 1-2 hema-
ties/campo de gran aumento por lo general no se
considera anormal (Wilson, 1975; Bradley y
col., 1979; ROCOM, 1975; Hoffman, 1970). El
mecanismo por el cual los hematies entran en la
orina no estd aclarado totalmente (Lippman,
1957). A diferencia de los leucocitos, los eritro-
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Fig. 3-3. Eritrocitos y leucocitos. Al cambiar el foco los hematies aparecen como circulos negros (400 x).

citos no poseen caracteristicas ameboides y, en
consecuencia, deberfan permanecer en el inte-
rior de los vasos sanguineos. La lesién o ruptura
de vasos sanguineos en el rifén o en el tracto
urinario provoca la liberacién de hematies hacia
la orina, pero esto no explica la aceptacién de la
presencia normal de unos pocos glébulos rojos
en la orina.

Hematuria es la presencia de un niimero ele-
vado de hematies en la orina; sus causas se
tratan en el capitulo 2. Si existen en la orina
cantidades mayores de sangre, las proteinas
plasmiticas daran positiva la prueba para protei-
nas. Como siempre, debe hacerse la correlacién
entre las pruebas quimicas y los resultados del
examen microscopico.

Leucocitos

Los glébulos blancos pueden entrar en cual-
quier punto del tracto urinario desde el glomé-
rulo hasta la uretra. En promedio, la orina nor-
mal puede contener hasta 2 glébulos blan-
cos/campo de gran aumento (Baker y col., 1966;
Wright, 1959; Greenhill y Gruskin, 1976). Los
leucocitos tienen un didmetro aproximado de
10-12 . (Race y White, 1979); en consecuencia
son de mayor tamafo que los eritrocitos pero
mis pequeiios que las células del epitelio renal.

Los leucocitos tienen por lo general forma esfé-
rica y color gris oscuro o amarillo verdoso (fig.
3-4). Pueden aparecer en forma aislada o en
actmulos (fig. 3-5). La mayorfa de los leucocitos
de la orina son neutréfilos, y habitualmente se
los identifica por sus granulos caracteristicos o
por las lobulaciones del nicleo. En la figura 3-6
se muestra un campo cargado de leucocitos. El
agregado de 4cido acético al 2 % al portaobjeto
acentiia los nicleos celulares.

Los leucocitos se encogen en orinas hiperté-
nicas y se hinchan o se lisan rdpidamente en
orinas hipoténicas o alcalinas. Los estudios he-
chos por Triger y Smith (1966) demuestran que
en orinas alcalinas e hipotdnicas el niimero de
leucocitos disminuye en un 50 % después de
una hora de efectuada la recoleccién, sila mues-
tra se deja a temperatura ambiente. Conservada
a 4° C, la reduccién del 50 % se produce a las
dos horas y media.

Cuando los leucocitos se expanden en orinas
diluidas o hipoténicas sus granulos pueden pre-
sentar movimientos brownianos. Las células
que desarrollan esta caracteristica se denomi-
nan “células centellantes”. Afos atrds se las
consideraba especificas de pielonefritis, pero
actualmente se sabe que pueden aparecer en
diversas situaciones si se exponen en un medio
hipoténico (Berman y col., 1956).
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Fig. 3-4. Leucocitos en orina hipoténica. Se reconocen con facilidad niicleos y grénulos (800 x )
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Fig. 3-5. Actimulos de leucocitos (200 X).
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El aumento de leucocitos en la orina esta
asociado con procesos inflamatorios en el tracto
urinario o en sus adyacencias. Los leucocitos
son atraidos hacia las 4reas inflamadas y, debido
a sus propiedades ameboides, pueden entrar en
zonas adyacentes al sitio de la inflamacién. A
veces se observa piuria (pus en la orina) en
enfermedades como apendicitis y pancreatitis
(Race y White, 1979). También se observa en
patologfas no infecciosas, como en la glomerulo-
nefritis aguda, nefritis lipica, acidosis tubular
renal, deshidrataci6n, fiebre, stress y en la irri-
tacién no infecciosa del uréter, vejiga o uretra.
La presencia de gran niimero de leucocitos en la
orina, en especial cuando se encuentran en acti-
mulos, es muy sugestiva de infeccién aguda
como pielonefritis, cistitis o uretritis (Weller,
1971). Los cilindros leucocitarios constituyen
evidencia de que los leucocitos provienen del
rinén. Los actimulos de glébulos blancos son
también fuertemente sugestivos del origen re-
nal, aunque no constituyen evidencia con-
cluyente (Ravel, 1978). Debido a la importancia
de los actimulos de leucocitos, su presencia debe
informarse.

Normalmente pueden encontrarse unos po-
cos leucocitos en secreciones de los tractos geni-
tales masculino y femenino, de modo que hay
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que considerar la posibilidad de una orina conta-
minada (Bradley y col., 1979).

Células epiteliales

Las células epiteliales presentes en la orina
pueden provenir de cualquier sitio del tracto
urinario, desde los tiibulos contorneades proxi-
males hasta la uretra, o de la vagina. Normal-
mente pueden encontrarse algunas células epi-
teliales en la orina como consecuencia del des-
prendimiento normal de células viejas. Un in-
cremento marcado indica inflamacién de la por-
ci6n del tracto urinario de donde proceden.

Es muy dificil hacer la distincién del sitio de
origen de las células epiteliales (Lippman,
1957). Por esta razén muchos laboratorios in-
forman su presencia sin intentar diferenciarlas.
En los casos en que la distincién es posible
pueden reconocerse tres tipos fundamentales de
células epiteliales: tubulares, de transicién y
pavimentosas.

CELULAS EPITELIALES DEL TUBULO RENAL

Las células de los tidbulos renales son ligera-
mente mas grandes que los leucocitos y poseen
un niicleo grande y redondeado. Pueden ser
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Fig. 3-6. Leucocitos en cantidad numerosa. Se agregé dcido acético al 2% para acentuar los niicleos (400 x ).
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Fig. 3-7. Células del epitelio renal (flecha) y leucocitos en cantidad numerosa. Obsérvese el tamario del niicleo en las

células epiteliales (200 x ).

planas, ctbicas o cilindricas. En la figura 3-7
se muestra un campo que contiene leucocitos v
células epiteliales del tibulo renal; la diferencia
se observa en el aspecto de ambos tipos.

La presencia de un niimero elevado de células
epiteliales tubulares sugiere dafio tubular, que
puede producirse en enfermedades como pielo-
nefritis, necrosis tubular aguda, intoxicacién
por salicilatos, v en el rechazo del rifién tras-
plantado.

CELULAS EPITELIALES DE TRANSICION

Son de dos a cuatro veces mis grandes que los
leucocitos. Pueden ser redondeadas, piriformes
o con proyecciones apendiculares. En ocasiones
poseen dos niicleos. Las células de transicion
revisten el tracto urinario desde la pelvis renal
hasta la porcién proximal de la uretra.

En la figura 3-8 se muestran células de tran-
sicién piriformes, y en la figura 3-9 puede apre-
ciarse el tamafio de las células de transicién en
proporcién con el de los leucocitos.

CELULAS EPITELIALES PAVIMENTOSAS
O ESCAMOSAS

Las células epiteliales pavimentosas se reco-
nocen ficilmente por ser de gran tamano, planas
y de forma irregular. Contienen nucleos centra-

les pequenos y abundante citoplasma (fig. 3-
10). El borde presenta a menudo pliegues, v la
célula puede estar enrollada en un cilindro. Las
células epiteliales pavimentosas provienen prin-
cipalmente de la uretra y de la vagina. Muchas
de las que se encuentran en la orina de la mujer
son resultado de la contaminacién vaginal o vul-
var, y en esos casos poseen escaso significado
diagnéstico (Bradley y col., 1979).

CRISTALES

Por lo general no se encuentran cristales en la
orina recién emitida, pero aparecen dejindola
reposar durante un tiempo. Cuando la orina
estd sobresaturada con un compuesto cristalino
particular, o cuando las propiedades de solubili-
dad de éste se encuentran alteradas, el resultado
es la formacion de cristales. En algunos casos
esta precipitacién se produce en el rifién o en el
tracto urinario, y puede dar lugar a la formacién
de cilculos urinarios (piedras).

Muchos de los cristales que se encuentran en
la orina poseen escasa significacién clinica, ex-
cepto en casos de trastornos metabdlicos, de
formacién de célculos y en aquellos en que sea
necesario regular la medicacién. Entre los cris-
tales de mayor importancia se encuentran la
cistina, la tirosina, la leucina, el colesterol y las
sulfamidas. Los cristales pueden identificarse
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Fig. 3-8. Células del epitelio de transicién (500 x ).
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Fig. 3-9. Células del epitelio de transicién (flecha grar de), varias células del epitelio pavimentoso y leucocitos.

Obsérvese la célula del epitelio renal (flecha pequenia). (200 x .)
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Fig. 3-10. Células del epitelio pavimentoso (160 x).

por su aspecto y, si fuera necesario, por sus
caracterfsticas de solubilidad (consuiltese el cua-
dro 3-1). Como la formacién de cristales tiende a
ser dependiente del pH, es ttil conocer el pH de
la orina al efectuar el examen microscépico.

Orinas é4cidas

Los cristales que se encuentran cominmente
en orinas 4cidas son el 4cido drico, el oxalato de
calcio y los uratos amorfos (fig. 3-11). Con me-
nos frecuencia hay cristales de sulfato de calcio,
uratos de sodio, dcido hiptirico, cistina, leucina,
tirosina, colesterol y sulfamida (fig. 3-12).

CRISTALES DE ACIDO URICO

Los cristales de 4cido trico pueden aparecer
con muy diversas formas, las mds caracteristicas
de las cuales son el diamante o el prisma rémbico
(fig. 3-13) y la roseta (fig. 3-14), constituida por
muchos cristales arracimados. En ocasiones
pueden tener seis caras (fig. 3-15), y en estos
casos se identifican a veces en forma errénea
como cristales de cistina (que son incoloros). Los
cristales de 4cido trico con frecuencia estin
teiidos por los pigmentos urinarios y en conse-
cuencia tienen color amarillo o rojo-castaio. El
color por lo general depende del grosor del cris-
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tal, por eso cristales muy delgados pueden ser
incoloros.

Bajo luz polarizada los cristales de 4cido tirico
toman diversos colores. En la figura 3-16 (cris-
tal polarizado) se muestra también el efecto de
estratificacién que manifiestan muchos crista-
les de 4cido tirico. Estos son solubles en hidréxi-
do de sodio e insolubles en alcohol, 4cido clorhi-
drico y 4cido acético.

La presencia de cristales de 4cido trico en la
orina puede constituir un hecho anormal. No
necesariamente indica un estado patolégico, ni
tampoco significa que el contenido de 4cido iri-
co en la orina se encuentre definidamente au-
mentado (Frankel, 1963 a). Los estados patolé-
gicos en los cuales se observan cristales de dcido
tirico en la orina son la gota, el metabolismo de
las purinas aumentado, enfermedades febriles
agudas, nefritis crénica y el sindrome de Lesch-
Nyhan (Sisson, 1976).

CRISTALES DE OXALATO DE CALCIO

Estos son incoloros, de forma octaédrica o de
“sobre”; parecen cuadrados pequefos cruzados
por lineas diagonales que se intersectan (fig.
3-17). Raras veces se presentan como esferas
ovales o discos bicéncavos, que tienen forma de
pesas de gimnasia cuando se los ve en incidencia
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Cuadro 3-1. Propiedades de los compuestos cristalinos
Formacién de cristales a pH
Compuestos Propiedades de solubilidad
Acido Alcalino

Acido hipurico + + S—-H,0 caliente, &lcalis
|-4cido acético

Acido urico + — S-4lcalis
|—alcohol, HCI, 4cido acético

Bilirrubina + - S—cloroformo, écidos, 4lcalis, acetona
I-alcohol, éter

Cistina + = S-HClI, &lcalis, en especial amoniaco
|I-H,0O hirviente, 4cido acético, alcohol, éter

Colesterol + - S—cloroformo, éter, alcohol caliente
|I—alcohol

Leucina + - S—acido acético caliente, alcohol caliente, dlcalis
1-HCI

Medio de contraste radiogréfico + = 5-NaOH al 10%

Oxalato de calcio + * S-HCI
I-4cido acético

Sulfato de calcio + - S—4cido acético

Sulfonamidas + - S—acetona

Tirosina + - S$-NH,OH, HCI, aceite mineral diluido
|-4cido acético, alcohol, éter

Urato amorfo + s S-dlealis, 60° C
|I-4cido acético

Urato de sodio + — S5-60°C, levemente S-4cido acético

Biurato de amonio e + S-60°C, 4cido acético, élcalis fuertes, NaOH (amo-

niaco liberado)

Carbonato de calcio - + S—4cido acético (efervescencia)

Fosfato amorfo - + S—é4cido acético

Fosfato de calcio £ + S-4cido acético diluido

Fosfato triple = + S-4cido acético diluido

soluble.
insoluble.

lateral. Estos cristales pueden variar en tama-
fio, de modo que a veces son s6lo escasamente
discernibles bajo magnificacién de alto poder.
Al enfocar un tipico cristal de oxalato de calcio
el observador ve la “X" del cristal sobresaliendo
en el campo (fig. 3-18).

Estos cristales se encuentran con frecuencia
en orinas 4cidas y neutras, y en ocasiones tam-
bién en orinas alcalinas. Son solubles en 4cido
clorhidrico pero insolubles en 4cido acético.

Los cristales de oxalato de calcio pueden exis-
tir normalmente en la orina, en especial después
de ingerir diferentes alimentos ricos en oxalato,
como tomate, ruibarbo, ajo, naranjas y esparra-
gos. Cantidades elevadas de oxalato de calcio, en
especial si estdn presentes en orina recién emiti-
da, sugieren la posibilidad de c4lculos de oxala-

A en‘e pH pueden existir cristales, pero aparecen mds cominmente con el otro pH.

to. Los demds estados patolégicos en los que
puede existir oxalato de calcio en la orina en
cantidad aumentada son la intoxicacién con eti-
lenglicol, la diabetes mellitus, la enfermedad
hepitica y la enfermedad renal crénica grave.
Después de la ingesta de altas dosis de vitami-
na C pueden verse estos cristales en la orina. El
4cido oxélico es uno de los productos de degrada-
cién del 4cido ascérbico y produce la precipita-
ci6n de iones de calcio (Krupp y col., 1979).
Esta precipitacién puede dar lugar también a
una disminucién en el nivel de calcio sérico.

URATO AMORFO

Con frecuencia hay en la orina sales de urato
(de sodio, potasio, magnesio y calcio) en una
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Acido urico

v

Oxalato de calcio

=

Particulas de urato amorfo

Fig. 3-11.

forma no cristalina, amorfa. Estos uratos amor-
fos tienen aspecto granular y color amarillo-rojo
(fig. 3-19), son solubles en 4lcalis y a 60° C de
temperatura. Carecen de significacién clinica.

CRISTALES DE ACIDO HIPURICO

Son prismas o placas elongadas amarillo-
castaiio o incoloras (fig. 3-20). Pueden ser tan
delgados que parecen agujas, y con frecuencia
est4n agrupados. Son més solubles en agua y en

Cristales frecuentemente hallados en orinas 4cidas.

éter que los cristales de écido drico (Frankel,
1963 b). Se observan con escasa frecuenciaen la
orina y pricticamente carecen de significacién
clinica.

URATOS DE SODIO

Pueden existir como sustancias amorfas o
como cristales (fig. 3-21). Los cristales de urato
de sodio son agujas o prismas delgados, incolorcs
o amarillentos que se presentan en grupos o
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Fig. 3-12. Otros cristales hallados en orinas dcidas.

racimos. Son solubles a temperaturas de 60° C y
solo ligeramente solubles en 4cido acético. Los
uratos de sodio carecen de significacién clinica.

CRISTALES DE SULFATO DE CALCIO

Son agujas o prismas largos, delgados e inco-
loros, de aspecto.idéntico al de los cristales de
fosfato de calcio. El pH de la orina ayuda a
diferenciar estos dos tipos de cristales; el sulfato
de calcio se encuentra en orinas 4cidas mientras

que el hallazgo del fosfato de calcio es habitual .
en orinas alcalinas. El sulfato es también extre-
madamente soluble en dcido acético. Es raro ver
cristales de sulfato de calcio en la orina; carecen
de significacién clinica.

CRISTALES DE CISTINA
Son placas hexagonales, refringentes e inco-

loras cuyos lados pueden ser iguales o no (fig.
3-22). Pueden aparecer en forma aislada, unos
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Fig. 3-13. Cristales de 4cido trico. Forma de diamante o de prisma rémbico (500 x).

Fig. 3-14. Cristales de 4cido drico en formaciéon de roseta (500 x).
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O

Fig. 3-15. Cristal de dcido trico de seis caras (400 x).

Fig. 3-16. Cristal de dcido trico polarizado. Obsérvese la superficie estratificada o laminada (400 x ).
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Fig. 3-17. Cristales de oxalato de calcio (400 %)

de oxalato de calcio y células del epitelio pavimentoso. Es muy prominente la “X” de cada cristal

Fig. 3-18. Cristales
(500 x).
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Fig. 3-19. Particulas de urato amorfo (200 x).
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Fig. 3-20. Cristal de dcido hipirico (400 X ).
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Fig.3-21. Cristales de urato de sodio. Estos cristales con forma de aguja no son puntiagudos en sus extremos (400 X ).

Fig. 3-22. Cristal de cistina (1.000 x).
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sobre otros, o en actimulos. Con frecuencia
poseen un aspecto estratificado o laminado (fig.
3-23).

Los cristales de cistina son insolubles en &ci-
do acético, alcohol, éter, acetonay agua hirvien-
te. Son solubles en 4cido clorhidrico y en 4lcalis,
especialmente en amonfaco. Su solubilidad en
amonfaco sirve para diferenciarlos de los crista-
les de 4cido tirico hexagonales e incoloros (RO-
COM, 1975). La cistina puede detectarse qui-
micamente con la prueba de cianuro de sodio-ni-
troprusiato de sodio (véase el capitulo 5).

La presencia de cristales de cistina en la orina
siempre tiene importancia. Aparecen en pacien-
tes con cistinosis o con cistinuria congénitas y
pueden formar célculos.

LeuciNna

Los cristales de leucina son esferoides oleo-
sos, altamente refractarios, de color amarillo o
castafio con estriaciones radiales y concéntricas
(fig. 3-24). Es probable que no estén formados
puramente por leucina, ya que la leucina pura
cristaliza en forma de placas (Bradley y col.,
1979). La leucina es soluble en 4cido acético
caliente, alcohol caliente y en 4lcalis; es insolu-
ble en 4cido clorhidrico.

Los cristalesde leucina tienen mucha impor-
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tancia clinica. Se encuentran en la orina de
pacientes con enfermedad de la orina en jara-
be de arce, con sindrome de Smith y Strang
(Sisson, 1976) y con enfermedades hepdticas
graves como cirrosis terminal, hepatitis viral
grave y atrofia amarillaaguda del higado. Enla
orina de pacientes con enfermedad hepitica
aparecen con frecuencia cristales de leucina y
de tirosina.

Tirosina

Los cristales de tirosina son agujas muy finas,
altamente refringentes, que aparecen en grupos
o actimulos (figs. 3-25 y 3-26). Los actimulos de
agujas con frecuencia parecen de color negro,
sobre todo en el centro, pero pueden tomar una
coloracién amarilla en presencia de bilirrubina.
Los cristales de tirosina son solubles en hidréxi-
do de amonio y en 4cido clorhidrico, pero insolu-
bles en 4cido acético.

Los cristales de tirosina aparecen en enfer-
medades hepiticas graves, en la tirosinosis y en
el sindrome de Smith y Strang.

COLESTEROL

Los cristales de colesterol son placas de gran
tamafio, planas y transparentes, con 4ngulos

O

A

Fig. 3-23. Cristales de cistina. Varios poseen superficie laminada (160 x).
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Fig. 3-24. Esferoides de leucina y leucocitos. Sedimento teiiido. (Cortesia de Medcom, INC., New York City.)

Cristales de tirosina (160 ).

Fig. 3-25.
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Fig. 3-26. Los mismos cristales de tirosina de la figura 3-25, pero con mayor aumento. Obsérvense las agujas finas y

refringentes tipicas de estos cristales (1.000 x).

mellados (fig. 3-27). Bajo luz polarizada pueden
presentar una variedad de colores (Monte-
Verdey col., 1979). Son solubles en cloroformo,
en éter y en alcohol caliente. A veces se encuen-
tran formando una pelicula en la superficie de la
orina en lugar de encontrarse en ¢l sedimento
(Frankel, 1963 b).

La presencia de placas de colesterol (crista-
les) en la orina es indice de una excesiva des-
truccién tisular (Krupp y col., 1979; Alba,
1975); estos cristales se observan en cuadros
nefriticos y nefréticos, y también en casos de
quiluria (Frankel, 1963 b). La quiluria se pro-
duce como consecuencia de la obstruccién a
nivel tordcico o abdominal del drenaje linfafico
con ruptura de vasos linfaticos en el interior de
la pelvis renal o en el tracto urinario. La obs-
trucci6n del flujo linfatico puede deberse a tu-
mores, a agrandamiento grosero de ganglios lin-
faticos abdominales y a filariasis.

CRISTALES DE SULFAMIDAS Y DF OTROS
FARMACOS

Cuando se introdujo en terapéutica el uso de
las sulfamidas aparecieron muchos problemas

por dafio renal como consecuencia de la precipi-
tacién del farmaco. Las nuevas sulfamidas son
mucho més solubles, aun en medios 4cidos; por
eso en la actualidad raramente se forman crista-
les en la orina.

La mayorfa de las sulfamidas precipitan en
forma de grupos de agujas, por lo general con
una unién excéntrica; su color puede ser claro o
castafo (fig. 3-28). Deben seguirse dos pasos
para confirmar la presencia de cristales de sulfa-
mida. En primer lugar, si fuera posible, comu-
nicarse con la sala de enfermeria (si la orina es
de un paciente internado) para verificar si el
paciente estd recibiendo esa medicacién. En
segundo lugar, realizar la prueba de lignina para
sulfamidas que se trata en el capitulo 5. Los
cristales de sulfamidas son solubles en acetona. *

Las sustancias de contraste radiografico, in-
cluyendo al Hypaque (fig. 3-29) y el Renografin
(fig. 3-30) (ambos contrastes estin compuestos
por diatrizoato megluminico mis diatrizoato s6-
dico), pueden cristalizar en orinas dcidas des-
pués de inyectarlos por via intravenosa para la
realizaci6n de estudios radiolégicos. Ambos con-
trastes cristalizan en forma de agujas pleomérfi-
cas que pueden aparecer aisladas o agrupadas.
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Fig.3-28. (Cristales de sulfamida, Sedimento tefiido. Obsérvese la uni6n excéntrica. (Cortesiade Medcom, Inc., New
York City.)
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Fig. 3-29. Cristales de medio de contraste radiogrifico (Hypaque). (160 x).

Fig. 3-30. Cristales de medio de contraste radiogrifico (Renografin). (400 x ).
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Las agujas pueden ser bastante largas, se ven
con frecuencia con esferas de color castano (fig.
3-31) y polarizan la luz (fig. 3-32). Las orinas
que contienen medios de contraste radiolégico
presentan elevado peso especifico debido a la
alta densidad de estas sustancias. El hallazgo
de cristales en aguja en una orina de peso es-
pecifico muy elevado (a menudo >1,050)
constituye por lo general signo de la presencia
de medios de contraste. Estos pueden apare-
cer en la orina durante los tres dias siguientes
a su administracién.

La administracién parenteral de altas dosis de
ampicilina puede provocar la precipitacién del
farmaco formando masas de agujas largas, del-
gadas e incoloras en orinas 4cidas. Hay otros
farmacos que ocasionalmente pueden formar
cristales si se administran en dosis muy ele-
vadas.

En algunos casos de bilirrubinemia la bilirru-
bina puede cristalizar en orinas 4cidas en forma
de agujas o de granulos de color rojo o castaiio
rojizo (fig. 3-33). Los cristales de bilirrubina se
solubilizan ficilmente en cloroformo, acetona,
acidos y élcalis pero son insolubles en alcohol y
en éter (ROCOM, 1975). Su significacién no va
mds alld del hecho de que existe bilirrubinaen la
orina.

Orinas alcalinas

Entre los cristales que pueden encontrarse en
orinas alcalinas se incluyen los siguientes: fosfa-
to triple (fosfato aménico - magnésico), fosfatos
amorfos, carbonato de calcio, fosfato de calcio v
biuratos de amonio, también denominados ura-
tos de amonio (fig. 3-34).

FOSFATO TRIPLE

Los cristales de fosfato triple (fosfato amo-
nico-magnésico) pueden existir en orinas
neutras y en orinas alcalinas. Son prismas inco-
loros de tres a seis caras que con frecuencia
tienen extremos oblicuos (fig. 3-35). El fosfato
amonico-magnésico a veces puede precipitar
formando cristales plumosos o con aspecto de
helecho. Los cristales de fosfato triple son solu-
bles en 4cido acético.

A menudo se encuentran en orinas normales,
pero pueden también formar célculos urinarios.
Pueden aparecer en los siguientes procesos pa-
tol6gicos: pielitis cronica, cistitis crénica, hi-
pertrofia de préstata y en los casos en los cuales
existe retencién vesical de la orina (Frankel,
1963 b).

Fig. 3-31.

acompanados de esferas de color castaio (160 x).

Cristales de medio de contraste radiogréfico (Hypaque). Los medios de contraste con frecuencig van
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Fig. 3-32. Cristales polarizados de medio de contraste radiogrdfico (160 x ).
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Fig. 3-33. Cristales de bilirrubina (500 x).
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Fig. 3-34. Cristales hallados en orinas alcalinas.

FosraTO AMORFO

Las sales de fosfato con frecuencia estin pre-
sentes en la orina en forma no cristalina, es
decir, como sustancias amorfas (fig. 3-36). Es-
tas particulas granulares carecen de una forma
definida y por lo general a simple vista son indis-
tinguibles de los uratos amorfos.El pH de la
orina, asi como sus propiedades de solubilidad,
ayudan a distinguir entre estos depésitos amor-
fos. Los fosfatos amorfos son solubles en dcido
acético, mientras que los uratos amorfos no lo

son. Los fosfatos amorfos carecen de sig-
nificacién clinica.

CARBONATO DE CALCIO

Los cristales de carbonato de calcio son pe-
queiios e incoloros, aparecen con forma esférica
ode pesas de gimnasia, o en masas granulares de
gran tamarno (fig. 3-37). Tienen mayor tamafo
que las masas de las sustancias amorfas, y cuan-
do aparecen en actimulos parecen tener color
oscuro. En la masa de cristales de carbonato de
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Fig. 3-36. Particulas de fosfato amorfo (400 x).
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calcio, contrariamente a lo que ocurre con los
actimulos de fosfatos amorfos, existe conexion
de los cristales a nivel de sus bordes.

Los cristales de carbonato de calcio carecen
de significacién clinica; se disuelven en écido
acético v se forma di6xido de carbono.

FOSFATO DE CALCIO

Los cristales de fosfato de calcio son prismas
largos, delgados e incoloros con un extremo
puntiagudo, ordenados formando rosetas o es-
trellas (fosfatos estelares), o en forma de agujas
(fig. 3-38). Pueden también formar placas gra-
nulares, de gran tamafio, delgadas e irregulares,
flotantes en la superficie de la orina (fig. 3-39).
Los cristales de fosfato de calcio son solubles en
cido acético diluido. Pueden estar presentes en
orinas normales, pero también forman célculos.

BIURATO DE AMONIO

Los cristales de biurato de amonio, o simple-
mente de urato de amonio, se encuentran en
orinas alcalinas y neutras y ocasionalmente en
orinas dcidas (Frankel, 1963 b; ROCOM,

1975). Los cristales de biurato de amonio son
cuerpos esféricos de color amarillo castafo, con
espiculas largas e irregulares (fig. 3-40). Su
aspecto con frecuencia se describe con el térmi-
no “estramonio’’. Los cristales de biurato de
amonio pueden también existir como esferoides
de color amarillo castafio sin espiculas (fig. 3-
41), aunque esta forma no es la comiin.

Estos cristales se disuelven calentando la ori-
na; son solubles en 4dcido acético, y dejada la
muestra en reposo se forman cristales incoloros
de 4cido trico. El agregado de hidréxido de sodio
produce la liberacién de amonfaco (Bauer y col.,
1968). Los cristales de biurato de amonio consti-
tuyen una anormalidad sélo si se encuentran en
orinas recién emitidas (Hepler, 1949).

CILINDROS

Los cilindros urinarios se forman en la luz de
los tdbulos del rifién. Reciben ese nombre por-
que son moldeados en los tibulos. Pueden for-
marse por precipitacién o gelificacién de la mu-
coproteina de Tamm-Horsfall (McQueen,
1966; Rutecki y col., 1971), por agrupamiento
de células o de otros materiales dentro de una

Fig. 3-37. Cristales de carbonato de calcio (centro). La flecha pequeria seiiala la tipica forma en “pesa de gimnasia”;
existe préxima a este cristal una masa de gran tamasio de cristales del mismo material. Obsérvese la diferencia entre los
cristales de carbonato de calcio v el aciimulo de particulas de fosfato amorfo en la parte derecha de la fotografia (400 X ).
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Fig. 3-41. Cristales de biurato de amonio sin espiculas (500 x).
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matriz proteica (Haber, 1976; Greenhill y Grus-
kin, 1976), por adherencia de células o de mate-
rial a la matriz (Haber y Linder, 1977), o por
conglutinacién de material en el interior de la
luz tubular (Lippman, 1957). Los tdbulos rena-
les secretan una mucoproteina denominada pro-
teina de Tamm-Horsfall que, segiin se cree,
forma la matriz de todos los cilindros
(McQueen, 1966). Algunos cilindros pueden
contener también protefnas plasmiticas, pero
por lo general éstas estdn confinadas en los gra-
nulos del cilindro (Rutecki y col., 1971). En los
cilindros céreos las proteinas plasméticas estdn
presentes en una distribucion homogénea
(Schreiner, 1969).

Los factores que intervienen en la formacién
de los cilindros son los siguientes: estasis urina-
ria (disminucién marcada del flujo de orina),
acidez incrementada, elevada concentraci6n de
solutos y la presencia de constituyentes anorma-
les i6nicos o proteicos. La formacién de los cilin-
dros por lo general tiene lugar en los tdbulos
distales y colectores, porque es alli donde la
orina alcanza su concentracién y acidificacion
méximas (Weller, 1979; Ravel, 1978, Sweeney
y Forland, 1980). Los cilindros se disuelven en
orinas alcalinas (Burton y Rowe, 1975), en ori-
nas neutras de densidad 1,003 o menos (Schrei-
ner, 1957). La presencia de cilindros en la orina
se acompaiia con frecuencia de proteinuria, pe-
ro pueden observarse cilindros en ausencia de
proteinuria (Bauer y col., 1968).

Los cilindros poseen caras casi paralelas y
extremos redondeados o romos; varfan en forma
y tamafio de acuerdo con los tibulos en donde se
forman. Pueden ser contorneados, rectos o cur-
vos; su longitud es variable. El ancho del cilin-
dro indica el dismetro del tibulo responsable de
su formacién. Los cilindros anchos, que pueden
tener un didmetro de dos a seis veces superior al
de los cilindros comunes (Hoffman, 1970; Sis-
son, 1976), se forman en tdbulos dilatados o
atrofiados por procesos patolégicos, o en tibulos
colectores. Los cilindros anchos con frecuencia
se denominan cilindros de la insuficiencia
renal.

Los cilindros tienen siempre origen renal y
constituyen importantes indicadores de enfer-
medad renal intrinseca. Pueden estar presentes
en los casos de daio glomerular, de dafio tubu-
lar, de inflamacién renal y de infecci6n renal.
Se clasifican sobre la base de su aspecto y de sus
componentes celulares. Los diferentes tipos de
cilindros son: hialinos, eritrocitarios, leucocita-
rios, epiteliales, granulosos (toscos y delicados),
céreos y grasos. A veces es dificil distinguir

entre los diferentes tipos de cilindros porque
existe un proceso degenerativo o porque el cilin-
dro contiene diversas estructuras (cilindros
mixtos). Se ha propuesto la hipétesis de que
cuando los cilindros celulares degeneran se
transforman en granulosos y cuando éstos a su
vez degeneran dan lugar a la formacién de cilin-
dros céreos. No obstante parece que existen
varios problemas con esta hipdtesis (Rutecki y
col., 1971; Haber y Lindner, 1977).

Los cilindros tienen forma geométrica y sus
bordes no son oscuros. En ocasiones los céreos
parecen tener un fino borde oscuro pero esto se
debe a que la superficie lustrosa del cilindro
termina en forma abrupta. Por lo general ese
borde delgado y oscuro desaparece cuando se
gira ligeramente el micrémetro. En consecuen-
cia, es muy probable que las estructuras que
poseen bordes oscuros sean trozos de fibra. Por
otra parte, también probablemente es una fibra
toda aquella estructura con caras paralelas
aplastada en su porcién media y con bordes
gruesos. Se debe recordar que los tibulos son
redondeados, de modo que los cilindros tendran
una forma m4s o menos circular con mayor
grosor en su porcién media.

La presencia de cilindros se informa haciendo
referencia al tipo y niimero por campo de bajo
aumento (100 X).

Cilindros hialinos

Son los que se observan con mayor frecuencia
en la orina. Estin formados por la proteina de
Tamm-Horsfall gelificada y pueden contener
algunas inclusiones que se incorporan estando
el cilindro en el rifion. Como estdn formados
solamente por protefna, tienen un fndice de
refraccion muy bajo y deben ser buscados con
luz de baja densidad. Son incoloros, homogé-
neos y transparentes y por lo general tienen
extremos redondeados (fig. 3-42).

Pueden observarse cilindros hialinos hastaen
la enfermedad renal m4s leve; no se asocian con
ninguna enfermedad en particular (Haber,
1976). En la orina normal pueden encontrarse
cilindros hialinos en pequena cantidad; con fre-
cuencia el niimero de cilindros aumenta des-
pués del ejercicio fisico (Bailey y col., 1976;
Haber y col., 1979) y en los casos de deshidrata-
cién fisiolégica (Cannon, 1979).

Cilindros eritrocitarios

La presencia de cilindros eritrocitarios signi-
fica hematuria de origen renal; son siempre
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Fig. 3-42. Cilindro hialino y glébulos rojos. Obsérvese el bajo indice de refraccién del cilindro (400 x).

patolégicos. Son por lo general diagnésticos de
enfermedad glomerular; se encuentran en la
glomerulonefritis aguda, en la nefritis lipica,
en el sindrome de Goodpasture, en la endocardi-
tis bacteriana subaguda y en el traumatismo
renal. Puede encontrarse también cilindros eri-
trocitarios en el infarto renal, en la pielonefritis
grave, en la insuficiencia del ventriculo dere-
cho, en la trombosis de la vena renal v en la
periarteritis nodosa.

Los cilindros eritrocitarios pueden tener co-
lor castaiio o ser casi incoloros (fig. 3-43). Pue-
den estar formados por unos pocos glébulos rojos
en una matriz proteica, o bien por muchas célu-
las aglomeradas sin matriz visible. Si los hema-
ties se encuentran aiin intactos y su forma pue-
de detectarse se denominan cilindros eritrocita-
rios. Si se produce degeneracién del cilindro y
éste pasa a ser un cilindro granuloso de color
castano rojizo, se trata de un cilindro hemoglo-
binico o hemitico.

Cilindros leucocitarios

Se observan en la infeccién renal y en proce-
sos inflamatorios decausa no infecciosa. Pue-

den encontrarse, por lo tanto, en la pielonefritis
aguda, en la nefritis intersticial y en la nefritis
lipica, y también en la enfermedad glomerular.

La mayoria de los leucocitos que aparecen en
los cilindros son neutrdtilos polimorfonuclea-
res. En el cilindro puede haber unos pocos leu-
cocitos o bien puede estar (ormado por muchas
células aglomeradas (fig. 3-44) 5i las células se
encuentran a2dn intactas pueden observarse los
niicleos con claridad, pero al comen zar 1a dege-
neracién de los elementos celulares ias inembra-
nas desaparecen y el cilindro adquiere un aspec-
to granular.

Cilindros granulosos

Los cilindros granulosos pueden formarse a
partir de la degeneracién de cilindros celulares,
o bien por la agregacién directa de proteinas
séricas en una matriz de mucoproteina de
Tamm-Horsfall (Rutecki y col., 1971). Inicial-
mente los grénulos son de gran tamano y su
aspecto es tosco, pero si la orina permanece en
reposo durante un tiempo prolongado se des-
truyen y se forman granulos de aspecto mis
delicado. Los cilindros granulosos casi siempre
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Fig. 3-44. "Cilindro léucocitario y leucocitos (500 x ). ity ptd ity el
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indican enfermedad renal significativa (Bradley
y col., 1979); no obstante, este tipo de granulos
puede observarse en la orina, durante un corto
perfodo después de la realizacién de un ejercicio
intenso (Rutecki y col., 1971).

La determinacion del tipo de granulo (gruesos
o finos) carece de significacién clinica, sin em-
bargo, no es dificil realizar la distincién (Haber,
1976). Los cilindros granulosos finos contienen
grianulos de color gris o amarillo pilido (fig.
3-45). Los gruesos contienen granulos de mayor
tamano y de color més oscuro. Con frecuencia
estos cilindros parecen negros debido a la densi-
dad de los granulos (fig. 3-46).

Cilindros de células epiteliales

Los cilindros epiteliales se forman como con-
secuencia de la estasis urinaria y de la descama-
cién de células del epitelio tubular. Su observa-
cién en la orina es rara debido al escaso niimero
de enfermedades renales que afectan principal-
mente a los tibulos (necrosis) (Haber, 1976).
Pueden aparecer cilindros epiteliales en la orina
después de la exposicién a agentes o virus nefro-
téxicos (por ej., citomegalovirus, virus de la
hepatitis), que provoca degeneracién y necrosis
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tubular. Estos cilindros también pueden apare-
cer en la enfermedad renal crénica grave, en la
que el dafo tubular acompana al dafo glomeru-
lar, y en el rechazo del aloinjerto del rifién.

Las células epiteliales pueden estar ordena-
das en el cilindro en hileras paralelas o carecer
de ordenacién; varian en tamafo, forma y esta-
dio de degeneracion (fig. 3-47). Se piensa que
las células que aparecen en hileras paralelas
provienen del mismo segmento tubular, mien-
tras que las que no tienen ordenacién provienen
de diferentes porciones del tibulo (Haber,
1976; Bradley y col., 1979).

Cilindros céreos

Estos poseen un indice de refraccién muy
elevado, son amarillos, grises o incoloros vy tie-
nen un aspecto uniforme y homogéneo (figs.
3-48, 3-49). Con frecuencia aparecen como ci-
lindros anchos y cortos de extremos romos o
cortados, y a menudo sus bordes son serrados o
de aspecto resquebrajado.

Se ha postulado que pueden formarse a partir
de la degeneraci6n de cilindros granulosos. Los
céreos se observan en orinas de pacientes con
insuficiencia renal crénica grave, hipertension
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Fig. 345. Cilindros granulosos de particulas finas. Obsérvense los hematies entre los dos cilindros (500 x).
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Fig. 3-47. Cilindrode células epiteliales. En el campo también se observan cristales de fosfato triple y filamentos de moco
(200 x).
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Fig. 3-49. Cilindros céreos, leucocitos y bacterias (400 x).

booksmedicos.org


http://booksmedicos.org

Examen microscépico del sedimento urinario

maligna, amiloidosis renal y nefropatia diabéti-
ca. También se ven en casos de enfermedad
renal aguda, inflamacién y degeneracién tubu-
lar y en el rechazo del aloinjerto de rinén.

Cilindros grasos

Son aquellos que incorporaron gotitas de gra-
sa libre o bien cuerpos ovales grasos (consiltese
la seccién correspondiente a cuerpos ovales gra-
sos). Pueden contener sélo unas pocas gotitas de
grasa o estar formados casi totalmente por goti-
tas de grasa de diferente tamafio. En la figura
3-50 se muestra un tipico cilindro graso con
gotitas grasas de gran tamafio en una de sus
mitades y otras més pequenas de color amarillo-
castafio en la otra. Si la grasa es colesterol, las
gotitas serdn anisotrdpicas, y bajo luz polarizada
presentan la caracteristica formacién en cruz de
Malta. Las gotitas isotrépicas, formadas por tri-
glicéridos, no polarizan la luz, pero se tifien con
Sudan III o con Oil Red O.

Los cilindros grasos se ven cuando existe de-
generacion grasa del epitelio tubular, como en la
enfermedad tubular degenerativa. Se observan
con frecuencia en el sindrome nefrético y pue-

Fig. 3-50. Cilindro graso (400 x).
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den aparecer en la glomeruloesclerosis diabéti-
ca, en la nefrosis lipoidea, en la glomerulonefri-
tis crénica, en el sindrome de Kimmelstiel-
Wilson, en el lupus y en la intoxicacién renal.

ESTRUCTURAS DIVERSAS

Otras estructuras que pueden aparecer en la
orina son: bacterias, hongos, cilindroides, es-
permatozoides, moco y grasa.

Bacterias

Normalmente en la orina a nivel renal y vesi-
cal no existen bacterias, pero puede contami-
narse por bacterias presentes en la uretra, en la
vagina o procedentes de fuentes externas.
Cuando una muestra de orina fresca correcta-
mente recolectada contiene gran nimero de
bacterias, y en especial cuando esto se acompa-
fia de muchos leucacitos, por lo general es indice
de infecci6n del tracto urinario. La presencia de
bacterias se informa de acuerdo con su nimero
(pocas, moderada cantidad, etc.), pero en el
examen de rutina no se realizan estudios para
identificar el organismo exacto. °
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Se reconoce facilmente la presencia de bacte-
rias cuando se observa el sedimento bajo mag-
nificacién de gran poder (fig. 3-51).

Hongos

Las células micéticas son uniformes, incolo-
ras, por lo general de forma ovoide con pared de
doble refringencia. Pueden tener diferente ta-
maiio y con frecuencia muestran gemacion (fig.
3-52). A veces se las puede confundir con glébu-
los rojos pero, a diferencia de éstos, no son
solubles en 4cido ni 4lcalis y no se tifien con
eosina.

Es posible encontrar hongos en infecciones
del tracto urinario, sobre todo en pacientes dia-
béticos. Pueden estar presentes también por
contaminaci6n cuténea o vaginal de la orina. Fl
hongo que aparece con mayor frecuencia en la
orina es la Candida albicans (Race y White,
1979).

Cilindroides

Son estructuras que se asemejan a cilindros,
pero uno de sus extremos remata en punta como
una hebra de moco. Se desconoce el sitio exacto
v el mecanismo de su formacién, pero como por
lo general aparecen junto a los cilindros se con-

Fig. 3-51.

Bacterias (bacilos, cocos y cadenas) (500 x).

sidera que tienen la misma significacién (He-
pler, 1949; Lippman, 1957). Schreiner (1957)
sefiala que ya no existe la necesidad de separar
los cilindroides de los cilindros. Los cilindroides
son con frecuencia hialinos, pero como el foto-
grafiado en la figura 3-53, pueden también te-
ner incorporado otro material.

Espermatozoides

Pueden existir espermatozoides en la orina
masculina después de convulsiones epilépticas,
poluciones nocturnas, enfermedades de los 6r-
ganos genitales y en la espermatorrea. Pueden
observarse también en la orina de ambos sexos
después del coito. Los espermatozoides tienen
cuerpo oval y cola larga, delgada y delicada (fig.
3-54).

Filamentos de moco

Son estructuras de forma acintada, largas,
delgadas y ondulantes que pueden mostrar te-
nues estriaciones longitudinales (fig 3-55).
Existen en la orina normal en pequeiia canti-
dad, pero pueden ser muy abundantes en casos
de inflamacién o irritacién del tracto urinario.
Algunos de los filamentos mas anchos pueden
confundirse con cilindroides o con cilindros hia-
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Fig. 3-52. Células micéticas. Obsérvese la gemacion y las paredes de doble refraccion (1.000 x).

Fig. 3-53. Cilindroide. Obséﬁese la cola afinada (400 x).
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Fig. 3-54. Espermatozoides (500 X).

Fig. 3-55. Filamentos de moco. Vistos con un filtro 80A (100 x).
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linos. Los filamentos de moco espeso tienden a
incorporar leucocitos.

Cuerpos ovales grasos y gotitas de grasa

libre

En la orina puede existir grasa en forma de
gotitas o de glébulos libres, en el interior de
células en proceso de degeneracién o necréticas
Eicuerpos ovales grasos) o incorporada en cilin-

ros.

Por lo comin los cuerpos ovales grasos se
definen como células del tiibulo renal que con-
tienen gotitas de grasa altamente refringentes
(fig. 3-56). Su presencia se debe a la incorpora-
cién de grasa filtrada a través del glomérulo en el
interior de la célula o a la degeneracién grasa de
células tubulares. Los cuerpos ovales grasos
pueden ser también macréfagos o leucocitos
polimorfonucleares (Weller, 1979; Latner,
1975) que han incorporado lipidos o células de-
generadas en su interior o que han sufrido dege-
neracién grasa.

Los lipidos pueden aparecer en la orina tam-
bién como gotitas de grasa libre (fig. 3-57), que
con frecuencia varian de tamafo por coalescen-
cia de los glébulos. Las gotitas de grasa son
altamente refringentes, de forma globular y con

103

frecuencia de color amarillo-castafio, aunque
con poco aumento o con luz atenuada pueden
ser negros debido a su elevado indice de refrac-
cién. En los casos de lipuria (excrecion de lipi-
dos en laorina), las gotitas de grasa libre pueden
flotar en la superficie de la muestra.

Cuando las gotitas de grasa, va se encuentren
flotando libremente, ya incorporadas en una
célula o cilindro, estin compuestas por ésteres
de colesterol o por colesterol libre son anisotré-
picas (Zimmer y col., 1961) y forman imagenes
en “cruz de Malta” bajo luz polarizada (fig.
3-58), pero no se tifien con los colorantes especi-
ficos para grasa. Si estdn formadas por triglicéri-
dos, o por grasa neutra, no polarizan la luz, pero
se tifen con Sudan 111 o con Oil Red O (Bradley
y col., 1979).

Los glébulos de grasa anisotrdpica que se ma-
nifiestan en formacion de “cruz de Malta” se
denominan “cuerpos grasos de doble refringen-
cia” (Schreiner, 1963).

Puede haber grasa en la orina como conse-
cuencia de la degeneracion grasa de los tabulos.
Esto se observa con frecuencia en el sindrome
nefrético, y también puede verse en los siguien-
tes cuadros patolégicos: diabetes mellitus,
eclampsia, intoxicacion renal, glomerulonefri-
tis crénica, nefrosis lipoidea, embolia grasa

Fig. 3-56. Cuerpo oval graso y una fibra (500 x).
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Fig. 3-57.

Gotitas de grasa. En el campo también se observan leucocitos (500 X ).

Fig. 3-58.

Gotitas de grasa anisotrépica polarizadas. Obsérvese la formacién en “cruz de Malta” (160 x ).
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(Hansen y col., 1973) y después de lesiones
superficiales extensas con aplastamiento de la
grasa subcutdnea (Latner, 1975). También
puede aparecer lipuria después de fracturas de
huesos largos o de la pelvis y en casos de fractu-
ras miiltiples por liberacién de grasa de la médu-
la 6sea en la circulacién con filtracién posterior
a través de los glomérulos.

ARTIFICIOS

Una variedad de objetos extrafos pueden en-
trar en la muestra de orina durante la recolec-
cién, al transportarla, mientras se realiza el
estudio o estando sobre el portaobjetos. Es im-
portante que el técnico pueda reconocer estos
objetos como estructuras extrafias.

Cristales de almidén

Aparecen con frecuencia en la orina. Tienen
forma redondeada u oval, son altamente refrin-
gentes y de tamarfio variable. El tipo de almidén
més comidn que se observa en la orina es el de
mafz, posiblemente porque algunas marcas de
talco lo contienen. Los cristales de almidén de
mafz (maicena) son casi hexagonales y presen-
tan en el centro una indentacién irregular (fig.
3-59). Bajo luz polarizada toman la forma de
“cruz de Malta” (fig. 3-60). La grasa antisotropi-

Fig. 3-59. Cristal de almidén (500 x ).
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ca y el almidén son las tnicas estructuras que
dan esta forma bajo luz polarizada.

El licopodio es similar en aspecto a la maice-
na, y se utiliza como talco.

Fibras

Las fibras de tela son, sin duda, el tipo de
cuerpo extraiio que se observa con mayor fre-
cuencia en la orina. Provienen de ropas, pana-
les, papel higiénico, o pueden ser hilachas del
aire. Las fibras largas y planas se reconocen con
facilidad (fig. 3-61), pero las cortas y aproxima-
damente del mismo tamafo que los cilindros
pueden ser confundidas con éstos, incluso por
algunos “expertos en el anilisis de orina”.

La autora considera que este error puede evi-
tarse exponiéndose al técnico los diferentes ti-
pos de fibras; porque hay ciertas caracteristicas
que pueden reconocerse con facilidad. Layauto-
ra recomienda al estudiante o al lector tomar un
panal descartable, cortar un trozo pequefio,
mojarlo con agua y escurrirlo en un tubo de
ensayo para luego examinar el sedimento (fig.
3-62). l‘%)ste es el mismo tipo de sedimento que se
observa cuando el personal de enfermeria escu-
rre el panal para obtener una muestra de orina.
El panal descartable contiene muchos de los
diferentes tipos de fibras que aparecen como
contaminantes en la muestra.

booksmedicos.org


http://booksmedicos.org

106 Andlisis de orina

Fig. 3-61. Fibras de género (160 x).
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Fig. 3-62. Fibras. Esta es una muestra real recibida en el laboratorio para su examen microscépico (200 X ).

Al observar las diferentes fibras pueden apre-
ciarse con facilidad algunas caracterfsticas. En
primer lugar, por lo general tienen bordes oscu-
ros; los bordes de los cilindros no son oscuros.
En segundo lugar, la mayorfa de las fibras son
planas; los cilindros son cilindricos. La fibra que
se presenta en la figura 3-63 se encuentra con
frecuencia en el sedimento de orina, pero puede
reconocerse por sus bordes gruesos y nodulares
y por las indentaciones nodulares en sus extre-
mos. Esta fibra es mas gruesa en sus bordes que
en la parte central (clave), y generalmente plana
(otra clave). En el capitulo 4 se observan més
laminas de diferentes tipos de fibras.

Gotitas de aceite

Las gotitas de aceite en la orina son conse-
cuencia de la contaminacién por lubricantes.
Tienen forma esférica y tamano variable (fig.
3-64).

Estructuras diversas

Entre los demis tipos de detritos o de material
extrafo que puede encontrarse en el sedimento
pueden mencionarse: cabellos (fig. 3-65); frag-
mentos de vidrio (fig. 3-66), asi como marcas o

rayas en el portaobjetos; burbujas de aire (fig.
3-67); granulos de polen y particulas de talco,
por lo general formadas por silicatos; tienen, por
lo tanto, formas anguladas (fig. 3-68).

La orina puede estar contaminada por mate-
ria fecal, en consecuencia puede contener fi-
bras de vegetales, fibras de miisculo y hebras de
tejido (fig. 3-69). Deben reconocerse estas es-
tructuras como contaminacién fecal.

PARASITOS

Ocasionalmente pueden encontrarse parsi-
tos en la orina, sea porque ocupan el tracto
urinario, sea como resultado de contaminacién
fecal o vaginal.

La Trichomonas vaginalis es el parésito que
més a menudo se observa en la orina. Es un
organismo flagelado que tiene aproximadamen-
te el mismo tamafio de un leucocito grande (fig.
3-70). En el extendido mojado y sin tincién su
presencia no debe informarse a menos que ten-
gan movilidad. A veces, cuando existen bacte-
rias préximas a un leucocito, éste puede ser
confundido con Trichomonas; por eso la mo-
vilidad es la caracteristica diagnéstica. Este
organismo puede observarse en la orina de hom-
bres; pero es mds comiin en la mujer; con fre-
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Fig. 3-63. Fibra. Este tipo de fibra es un contaminante comiin de la orina (400 x).

Fig. 3-64. Gotita de aceite. En el campo también se observan leucocitos y células del epitelio pavimentoso (400 x ).
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Fig. 3-65. Cabello v un cilindro granuloso de particulas gruesas. Vistos con filtro 80A (400 X ).

Fig. 3-66. Fragmentos de vidrio. Esto se observa con frecuencia si se utiliza pipeta de vidrio para transferir el
sedimento al portaobjeto (400 x).

booksmedicos.org


http://booksmedicos.org

110 Andlisis de orina

Fig. 3-67. Burbuja de aire y particulas de urato amorfo (1ou x).

Fig. 3-68. Particulas de talco (160 x).
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Fig. 3-69. Contaminacion fecal. En el campo también se observan cristales de fosfato triple (100 x ).

Fig. 3-70. Trichomonas vaginalis. Obsérvense los cuatro flagelos (1.000 X).
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Fig. 3-71. Huevo de Enterobius vermicularis y leucocitos (500 X ).

Fig. 3-72. Cabeza de adulto hembra de Enterobius vermicularis (100 x).
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Fig. 3-73. Huevo de Schistosoma haematobium. (Cortesia del Dr. Kenneth A. Borchardt.)

cuencia se acompaiia de leucocitos y de células
epiteliales. Pueden encontrarse huevos y en
ocasiones también el adulto hembra del Entero-
bius vermicularis (oxiuro), quizas incluso con
mis frecuencia que lo que se crefa. Los huevos
tienen forma muy caracteristica; una de sus
caras es plana y otra redondeada (fig. 3-71). A
través de su cdscara transparente se puede ob-
servar, por lo general, la larva en desarrollo. Si
en la muestra de orina hay gran nimero de
huevos, el examen del frasco puede revelar la
presencia del gusano adulto (fig. 3-72).

El Schistosoma haematobium es un gusano tre-
matodo que habita en las venas de la pared de la
vejiga. El adulto deposita sus huevos en los
capilares de la mucosa. Alrededor de los huevos
se forman abscesos. En la orina pueden encon-
trarse huevos acompafiados de hematies y de
leucocitos. Este tipo de esquistosomiasis es en-
démica en Africa, sobre todo en la zona del valle
del Nilo, en el Medio Oriente y en paises del
Mediterraneo. El huevo del Schistosoma haema-
tobium posee una caracterfstica espina terminal
y mide unos 50p. por 150 (fig. 3-73).
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Fig. 4-1.  Orina hipoténica que contiene leucocitos, un hematie, dos células del epitelio renal y una célula del epitelio
Ele transicién. Obsérvese el tamario de los leucocitos hinchados. La flecha indica un leucocito préximo a sufrir su lisis
500 x).
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. . .

Fig. 4-2. Células epiteliales, leucocitos, hematies y bacterias. Las cuatro células epiteliales pueden ser de origen
tubular, pero los nicleos son indistinguibles en este plano focal (500 x).
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Fig. 4-3. Gran niimero de hematies y una célula del epitelio pavimentoso (160 x).
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Fig. 4-4. Leucocitos, unos pocos hematies y bacterias (500 x).

Fig. 4-5. Masa de leucocitos de gran tamaiio y gran cantidad de células del epitelio pavimentoso (400 x ).
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Fig. 46. Leucocitos deformados. Se agreg6 dcido acético (2%) al portaobjeto con el fin de realzar los niicleos, confir-
mando de este modo que las células deformadas eran leucocitos. La razén de esta deformacién se desconoce (400 X ).

Fig. 4-7. Masa de leucocitos y cuatro células epiteliales; todas las estructuras estén tefidas con bilirrubina (200 x).
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Fig. 4-8.

Células del epitelio renal (500 x).

Fig. 4-9.
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Fig. 4-10. Lémina de células del epitelio pavimentoso v leucocitos. Las células epiteliales probablemente represen-

ten contaminacion vaginal (160 x ).
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Fig. 4-11. Numerosos leucocitos y unas pocas células del epitelio de transicién (flecha). (200 x.)

booksmedicos.org


http://booksmedicos.org

120 Andlisis de orina

.‘- “':\;’q % - : N v 'N o s o R g ' DY T 5
i i “-& Bk [ \. : 5 g g'i" . 'Pé", V] .' it A o A
S Sl T N SR IR TR
| ey g ¢ iy é&'f, i i, X yeag T A 3 b Ay u‘ﬂ&f F e
X - ae VB e s o 4 L AR A b ¥ 4
v o i .‘ﬁ-tw"' R PR RS RS TR MR 0
PRELIAT. AR SRR IR, AR At g S
Wit Rseton Yo O SRS SRR R
ks r.‘ 5’- u"?' '5 i b y, W ¢ 1 ‘,. 4 ) 3 ‘_V - .; s
o~ oy, A s W '-}.# L ”,‘ Rl R |7 FA G, 5 "'51
b p ik Brgye AN g e b N e Y
w - i v ' ol /, i .
PR :"‘ "“‘}, s P :. ‘ﬂ ""5!;‘. : 9 ". “ * k&*ﬁ& x r" -‘w' . :
=) g\ . ‘ . L e % o, » : .Y ~ I
-ﬁ('“ﬁ":‘ MBd 4, Featn TIRR Al Syt gt E“ ot e Y
AL . ( L * b A - ( by #r. J;,-' o ﬁﬁ“ A £ a'e
- . Gt "’v‘ Al L% J‘“-A 45 s A F’a Ry A = o 1 ¥ % Ny
. . o2 5 & 0
“‘fwﬁ # ";;‘.- .,»“'.K&Sp,-h._' ‘J‘ w ; ,,."-_ , - 4 ﬁ’ﬁ,“
T NG T e T s R
-* iz, : (e e -l A . g lé' b .6;‘ L
L3 sy ¥ ’-“\ ! ‘.*. .ﬁ g 3 ¢ "‘?' X A gk =
. Lom ". o .¥ 4 A !'"‘". . . » el = 4 .
£ . M \’.. S ‘:"q . " ¢ 4 “ > :"l .‘ ‘*\‘ ..".,; -r A - a
’J' .h v ,‘Q r BY48 ""\" v ?";'Q "..J i -
t 't o "\. 1 3 3 LW £ : ) o F '\. { #
BT ALY A Mok il ;”f!t Rt o e
- g - g [} t ) g s
CRAC (P A iy TN R AL i
‘i : o, 3. "#‘3- ﬁ i » o‘:v.'- e, B S \Y"
“ % 3 % 4 * " LR L B P f gts. b L 41 U Y s ' ¥
' s N ‘i- "ﬁ " ?‘ ; "Lq'. ~ R BN W, ; 7
A ) LA O SRR e e ‘lﬁ g ‘\i

Fig. 4-13. Particulas de urato amorfo (100 x).

booksmedicos.org


http://booksmedicos.org

Fig. 4-14. Particulas de urato amorfo. Las particulas en este campo aparecen m4s agrupadas que en la figura 4-13.
Obsérvese el color caracteristico (100 x ),
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Fig. 4-15. Cristales de 4cido vrico, de forma de diamante o de rombo. Estos cristales son muy delgados y casi incoloros
(400 x).
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Fig. 4-16. Cristales de 4cido trico en la orina de un paciente con un caleulo renal. Obsérvense los densos aciiulos ¢ 2
cristales presentes incluso en la orina fresca (400 X).
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Fig. 4-17.  Cilindro leucocitario, cilindro granuloso de particulas finas y cristales de dcido trico. Es el mismo paciente
de la figura 4-16 (400 x).
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Fig. 4-19. Cristales de dcido drico de forma atipica (400 x).
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Fig. 4-21.
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Formaciones densas en roseta de cristales de dcido iirico bajo poco aumento (200 X ).
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Fig. 4-22. Densaformaci6n en roseta con mayor aumento. Obsérvese el gran niimero de capas de los cristales de dcido
tirico (500 ).
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Fig. 4-23. Cristales de 4cido vrico y de oxalato de calcio (500 ).
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Fig. 4-24. Cristales polarizados de dcido iirico. Obsérvese el cristal mds pequeno (400 x).

Fig. 4-25. Cristal polarizado de dcido iirico (400 X ).
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Fig. 4-26. Cristales de dcido drico formando un seudocilindro (400 x).

Fig. 4-27. Cristales de oxalato de calcio (200 x ).
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Fig. 4-28. Cristales de oxalato de calcio. Aun bajo poco aumento, las caracteristicas de estos cristales son ficiles de
reconocer (160 X).

Fig. 4-29. Cristales de oxalato de calcio, particulas de urato amorfo y detritos. Algunos de los cristales se rompieron al
tocar el cubreobjeto (200 x).
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Fig. 4-30. Cristales de oxalato de calcio agrupados alrededor de detritos. En el campo también se observan células del
epitelio pavimentoso, asi como gran nimero de cristales de oxalato de calcio (100 X ).
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Fig. 4-33. Cristales de urato de sodio. Obsérvese el extremo del cristal de forma de aguja (400 x).
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Fig. 4-34. Cristales de urato de sodio y un leucocito. Obsérvese que se trata de cristales muy delgados (400 x).

Fig. 4-35. Cristales de urato de sodio (400 x).
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Fig. 4-37. Cristal de cistina de caras desiguales (1.000 x).
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Fig. 4-39. Cristal de cistina con una cara laminada o estratificada (1.000 x).
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Fig. 4-40. Cristales de cistina, unos pocos leucocitos y células del epitelio pavimentoso (160 x ).
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Fig. 4-41. Cristales de cistina y una célula del epitelio pavimentoso. Algunos cristales poseen caras laminadas y otros
son bastante gruesos. La flecha muestra un grueso cristal en proyeccién lateral (400 X ).
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. .
Fig. 4-42. Cristales de cistina. Se demuestran las dos formas en que pueden presentarse: uno encima del otro y en
actimulos (160 x).

Fig. 4-43. Cristales de cistina de diverso tamano. En el campo también se observan algunas células del epitelio
pavimentoso (160 x).
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Fig. 4-45. Cristales de cistina formando un seudocilindro. En el también se observan crist cistina
pequerios y células epiteliales (160 x). prraa i o s
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Fig. 4-46. Cristales de tirosina. Obsérvese su color negro bajo poco aumento (160 x ).

Fig. 4-47. Cristales de tirosina. Obsérvense las finas agujas (1.000 x ).

booksmedicos.org


http://booksmedicos.org

138 Anédlisis de orina

Fig. 4-48. Ciristales de tirosina (1.000 x).

Fig. 4-49. Cristales de tirosina. Obsérvense las agujas refringentes (1.000 X ).
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Fig. 4-50. Cristales de tirosina (1.000 x).
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Fig. P_l. [ Gristales de medio de contraste radiogrifico. La densidad de la orina era de 1,070 (160 x).
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Fig. 4-52. Cristales de medio de contraste radiogrifico (400 x).

Fig. 4-53. Cristales polarizados de medio de contraste radiografico (160 x).
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Fig. 4-55. Cristales de bilirrubina, gotitas de grasa y sedimento tefiido con bilirrubina (500 X ).
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Fig. 4-56. Cristales de fosfato triple. Muchos de estos prismas poseen seis caras (200 x ).
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Fig. 4-57. Cristales de fosfato triple v particulas de foslato amorfo (200 x ).
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Fig. 4-58. Cristales de fosfato triple (400 x )

Cristales de fosfato triple. Obsérvese el aguzado borde superior del prisma de la izquierda (500 x )

Fig. 4-59.
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Fig. 4-61. Cristales de fosfato triple. Cuando los cristales toman este color negro-grisdceo, por lo general significa que
estin comenzando a disolverse (200 X ).
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Fig. 4-62. Cristales de fosfato triple. Obsérvese la original formacién en el cristal del centro (200 X ).

Fig. 4-63. Cristal de fosfato triple y moco (400 X ).
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Fig. 4-64. Cristal de fosfato triple. Esta estructura puede confundirse con un cristal de oxalato de calcio, pero las
ramas de la “X" no se cruzan exactamente en el medio (400 x ),

Fig. 4-65. Cristales de fosfato de calcio (400 x).
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Fig. 4-66. Placas de fosfato de calcio y particulas de fosfato amorfo. Obsérvense las placas delgadas y granulares
(200 x).
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Fig. 4-67. Placa de fosfato de calcio (o vaina de fosfato) y particulas de fosfato amorfo (200 X).
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Fig. 4-68. Cristales de biurato de amonio (200 x).

Fig. 4-69. Cristales de biurato de amonio (200 x).
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Fig. 4-70. Cristales de biurato de amonio (500 X).

Fig. 471. Cristales de biurato de amonio, moco y un leucocito (500 X ).
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Fig. 4-72. Cristales de biurato de amonio (500 x).

Fig. 4-73. Cristal de biurato de amonio y una célula del epitelio pavimentoso (500 x ).
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Fig. 4-74. Cristales de biurato de amonio. Esta fotografia muestra la forma esferoidea de estos cristales (100 x).

‘ -

'
Fig. 4-75. Cristales de biurato de amonio sin espiculas (400 x).

booksmedicos.org


http://booksmedicos.org

152 Andlisis de orina

Fig. 4-77.  Cilindro hialino, leucocitos, 4 hematies y bacterias. ¢Puede ver el cilindro plegado? (500 x.)
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Fig. 4-79. Cilindro hialino plegado sobre si mismo, y gran nimero de hematfes. Visto con un filtro 80A (400 x).
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Fig. 4-81. Cilindros hialinos. Visto con un filtro 80A (400 X ).
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Fig. 4-82. Cilindro hialino (160 x).
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Fig. 4-83. Gran cantidad de cilindros hialinos y leucocitarios, y escaso nimero de hematies (200 X ).
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Fig. 487, Cilindro eritrocitario y gran ntimero de hematies. Las células presentes en el cilindro se encuentran ain
intactas (160 x).
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Fig. 4-88. Cilindro eritrocitario. Existen atin células intactas en el cilindro (flecha), pero muchas han comenzado el
proceso de degeneracién (500 X ).

Fig. 4.89. Cilindro eritrocitario. Cuando se observa el cilindro de la figura 4-88 bajo poco aumento su color se torna
més acentuado (200 X).
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Fig. 4-91. Cilindro leucocitario, leucocitos, células del epitelio pavimentoso y moco. ¢ Puede ver el tinico glébulo rojo
presente en el cilindro? (400 x.)
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Fig. 4-92. Cilindro leucocitario. Se ve con claridad la matriz proteica (500 x).

Fig. 4-93. Cilindro leucocitario (400 x).
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Fig. 4-95. Cilindro mixto, leucocitos, hematies y pocas células epiteliales. Este cilindro contiene leucocitos en
degeneracioén y varios hematies, y como tal es dificil de clasificar (200 x ).
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Fig. 4-96. Cilindro leucocitario teiido con bilirrubina o cilindro granuloso? La tinci6n con bilirrubina puede causar
problemas en la identificacién de estructuras, pero pueden verse algunos contornos celulares (500 X ).

Fig. 4-97. Gran cantidad de cilindros leucocitarios y de leucocitos (200 x).
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Fig. 4-98. Cilindro granuloso tefiido con bilirrubina (500 x).

Fig. 4-89. Cilindro granuloso de particulas finas (400 x).
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Fig. 4-100. Cilindro granuloso de particulas finas, leucocitos y bacterias (400 X).

Fig. 4-101. Cilindro granuloso ancho. Obsérvese el ancho del cilindro (400 x).
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Cilindros granulosos de particulas finas, leucocitos y hematfes (500 x).
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Fig. 4-105. Cilindro granuloso de particulas gruesas (500 X ).
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Fig. 4-106. Cilindro granuloso de particulas gruesas (400 x ).
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Fig. 4-107. Cilindro granuloso de particulas gruesas, placa de fosfato de calcio y particulas de fosfato amorfo (200 x ).
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Fig. 4-108. Cilindro granuloso de particulas gruesas (200 X 8

Fig. 4-109. Cilindro granuloso (400 x).
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Fig. 4-111. Cilindro céreo tefido con bilirrubina, cilindro granuloso, leucocitos y sedimento amorfo. Obsérvense los
pliegues cerca del centro del cilindro céreo (500 X).
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Fig. 4-112.  Cilindro céreo largo, leucocitos y células epiteliales. La superficie de este cilindro es més refringente que
la del cilindro hialino (200 X ).

Fig. 4-113. Cilindro granuloso de particulas finas convirtiéndose en un cilindro céreo. Por las tipicas ré'squebrajadu-
ras en los lados del cilindro, la mejor clasificacién es la de cilindro céreo, aun cuando la superficie sea atin levemente
granular. Obsérvese el gran niimero de bacterias presentes en el campo (500 X ).

booksmedicos.org


http://booksmedicos.org

Sedimento urinario. Atlas

-

Fig. 4-114.  Cilindro céreo contorneado. En el campo también se observan leucocitos, algunos hematies y bacterias
(500 x).

Fig. 4-115. Cilindro céreo contorneado. C‘;nespo;uﬁ al rﬁisml; caml;o delafigura 4-114. Cuando se ajusta ligeramen-
te al micrémetro el borde del cilindro parece tornarse negro por su elevado indice de refraccién (500 x).
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Fig. 4-116. Cilindro de células epiteliales. En algunas de ellas pueden verse los nicleos (500 x).
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Fig. 4-117. ~ Cilindro mixto. Una mitad del cilindro es hialina y la otra granulosa. Informar como cilindro “hialino” y/o
“granuloso”, no como “mixto” (400 Xx).

booksmedicos.org


http://booksmedicos.org

Sedimento urinario. Atlas 173

Cilindro mixto, células micéticas y un leucocito. Este cilindro también es mitad hialino y mitad granuloso

Fig. 4-119. Cilindro mixto. Obsérvense las bacterias en una mitad del cilindro. Los cilindros bacterianos no son muy
comunes (500 X). '
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Fig. 4-121, Un cilindro ancho, granuloso mixto y eritrocitario, y un cilindro granuloso ancho. Corresponde al mism
campo de la figura 4-120. Esta muestra es de un paciente con enfermedad de Wilson (500 x). . d
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Fig. 4-122. Cilindroide granuloso (500 x).

‘Fig. 4-123.  Cilindroide hialino. Obsérvese la cola afilada (160 x).

booksmedicos.org


http://booksmedicos.org

176 Andlisis de orina

Fig. 4-124. Bacterias. En el campo se observan bastones, cocos y cadenas (500 x).

Fig. 4-125. Hongos, leucocitos, algunos hematies y bacterias (500 x).
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Fig. 4-126. Células micé6ticas (1.000 x ).

Fig. 4-127. Cilindro granuloso de particulas finas y hongo (500 X).
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Fig. 4-129. Moco que contiene leucocitos y eritrocitos (200 X ).
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Gotitas de grasa y células epiteliales (160 x).

Fig. 4-130.

Cuerpo oval graso, cilindro granuloso y particulas de urato amorfo. El cuerpo oval graso contiene s6lo unas
pocas gotitas de grasa, por eso su tamaio es mds pequefio comparado con otros cuerpos grasos (500 X ).

Fig. 4-131.
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Fig. 4-132. Cuerpo oval graso (400 x).

Fig. 4-133. Cuerpo oval graso. La célula est4 abombada por la presencia de las gotitas de grasa, por eso su membrana
no es visible (500 x). - .
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Fig. 4-134. Cuerpo oval graso y leucocitos (500 X ).

Fig. 4-135. Cuerpo oval graso. En el campo se observa también una célula con unas pocas gotitas pequerias de grasa
en su interior (flecha). (400 X.)
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Fig. 4-136. Cuerpo oval graso. Obsérvense los diferentes tamarios de gotitas (400 x).

Fig. 4-137._ Cuerpo oval graso (400 x).
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Fig, 4-139. Cristales de almidén. El mismo campo que el de la figura 4-138

el centro del cristal (500 x).
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Fig. 4-141. Detritos procedentes de un panal. El trozo de detrito observado en el centro del campo constituye un
contaminante comin (400 x).
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Fig. 4-143. Fibra. Obsérvense los bordes oscuros y la diferencia de textura entre este trozo de detritos y el cilindro de
la figura 4-142 (200 x).
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Fig. 4-144. Fibra. Obsérvense sus bordes oscuros (400 x).

Fig. 4-145. Fibra. Esta fibra puede ser confundida con un cilindro céreo, pero como parte de la fibra se ve en
incidencia lateral, puede observarse su estructura plana (400 x)
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Fig. 4-146. Fibra. Obsérvense sus bordes gruesos y arrollados (400 x).

Fig. 4-147. Detrito proveniente de un paiial. Esta muestra obtenida de un paral resulté inservible. Obsérvense los
diferentes tipos de fibras presentes (200 x ).

booksmedicos.org


http://booksmedicos.org

188 Anélisis de orina

<
"tgl
[
t

Fig. 4-148. Fibras. Las estriaciones (observadas s6lo con poco aumento) y los bordes oscuros son caracteristicos de
estas fibras (160 x).
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Fig. 4-149. Fibras. Las mismas de la figura 4-148. Obsérvense las indentaciones en la superficie de la fibra del centro
(400 X).
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Fig. 4-150. Fibra. Obsérvense las indentaciones nodulares y los extremos también nodulares. Contaminante muy
comtin (400 X).

Fig. 4-151. Fibras. En la del centro se observa nuevamente un borde grueso y nodular (500 x).
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Fig. 4-152. Fibra, cristales de oxalato de calcio y particulas de urato amorfo. Obsérvense los extremos nodulares de la
fibra (400 X).

-

Fig. 4-153. Fibra. El mismo campo que en la figura 4-152, pero en un plano focal diferente. Cambiando el foco se
logra ver las indentaciones nodulares en los lados de la fibra (400 x).
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Fig. 4-154. Burbujas de aire, placa de fosfato y particulas de fosfato amorfo. Las burbujas de aire pueden asumir
diferentes formas, en especial si se mueve o presiona el cubreobjeto (200 x ).
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Fig. 4-155. Particulas de talco y unas pocas células del epitelio pavimentoso (160 x ).
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Fig. 4-156. Huevo de oxiuro y leucocitos. Las caractersticas del huevo de oxiuro son ficiles de reconocer aun con
poco aumento (100 x).

Fig. 4-157. Huevo de Enterobius vermicularis u oxiuro (400 X ).
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Fig. 4-158. Cola de oxiuro adulto hembra. La cola de lahembra es rectay muy puntiaguda, mientras que la del macho
es curva (40 x).

Fig. 4-159. Huevo de oxiuro y leucocitos (500 x).
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Procedimientos selectivos
especiales

Este capitulo contiene algunos procedimien-
tos selectivos cualitativos que no constituyen
parte del andlisis de rutina, pero que pueden
usarse para determinar en la orina la presencia
de ciertos compuestos. Se incluye un grupo de
pruebas selectivas para trastornos innatos del
metabolismo debido al creciente interés en la
detecci6n y tratamiento tempranos de las enfer-
medades metabdlicas. Cuando sea pertinente
los resultados positivos deben confirmarse con
pruebas cuantitativas o especializadas y con es-
tudios méds profundos.

ACIDO ASCORBICO

La presencia de concentraciones elevadas de
4cido ascérbico en la orina, que pueden encon-
trarse en individuos que ingieren habitualmen-
te dosis elevadas de vitamina C, puede interferir
ciertas pruebas para deteccién de glucosa, san-
gre oculta, bilirrubina y nitrito. El nuevo proce-
dimiento con tira reactiva para deteccién de
leucocitos también resulta afectado por niveles
elevados de 4cido ascérbico.

Existen dos tiras reactivas, el C-Stix y el Stix,
que sirven para detectar 4cido ascérbico en la
orina. Ambas son fabricadas por Ames Compa-
ny y difieren en el tipo de reactivos y en los
niveles de deteccién. Para obtener resultados
éptimos deben utilizarse en orina fresca, si-
guiendo las indicaciones con exactitud. Si hay
niveles de 4cido ascérbico que causan interfe-
rencia, el anilisis de la orina debe repetirse por
lo menos 24 horas después de la tiltima dosis de
vitamina C.

C-Stix

El C-Stix puede usarse para identificar
muestras de orina con contenido de 4cido ascér-
bico bajo 0 nulo. También permite detectar ni-
veles asociados con la interferencia de la prueba
de glucosa oxidasa para deteccién de glucosuria.

El taco de prueba reactivo contiene fosfo-12-

molibdato de sodio en un medio 4cido. En pre-
sencia de dcido ascérbico los fosfomolibdatos se
reducen a azul de molibdeno. La tira se lee a los
10 segundos, y la intensidad del color verde a
azul obtenido se compara con la carta de colores.
Los bloques de color representan concentracio-
nes de 4cido ascérbico de 0, 5, 10, 20, y 40
mg/100 ml de orina.

Pueden ocurrir reacciones positivas falsas si
el paciente recibe medicaciones que contienen
4cido gentisico o L-Dopa (Ames, 1975b). Ni el
C-Stix ni el Stix reaccionan con urato, creatini-
na o salicilato.

Stix

Las tiras reactivas Stix permiten detectar ni-
veles de dcido ascérbico superiores a los detecta-
dos con el C-Stix, pero no diferenciar la ausen-
cia total del 4cido de niveles muy bajos, porque
el primer bloque de color corresponde a una
concentracién de 0-10 mg/dl (o normal).

La tira reactiva contiene verde de metileno,
rojo neutro y un buffer. El 4cido ascérbico redu-
ce al verde de metileno a su forma leuco, y en
presencia de un colorante de fondo rojo inactivo
el color pasa del azul al pirpura a medida que la
concentraci6n de 4cido ascérbico aumenta. Los
resultados se leen a los 60 segundos y los valores
de los blogues de color corresponden a concen-
traciones de 0-10, 25, 75 y 150 mg/dl.

A diferencia del C-Stix, esta tira reactiva no
reacciona con 4cido gentisico. Las orinas con
concentraciones elevadas de bilirrubina o con
un pH superior a 7,5 pueden dar reacciones de
color atipico.

REACCION DE ROUS PARA HEMOSIDERINA
(REACCION DEL AZUL DE PRUSIA)

La hemosiderina es un pigmento granular de
color amarillo a castafio que deriva de la hemo-
globina (véase el capitulo 2). Puede encontrarse
en forma de granulos libres o en el interior de
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células epiteliales; ocasionalmente aparece tam-
bién en cilindros.

Procedimiento

1. Centrifugar aproximadamente 15 ml de
orina y decantar el liquido sobrenadante.

2. Examinar el sedimento en bisqueda de
granulos de color amarillo a castafio.

3. Resuspender el sedimento restante en una
mezcla de 5 ml de ferrocianuro potésicoal 2 %y
de 5 ml de HC1 al 1 %.

4. Dejar reposar durante 10 minutos, centri-
fugar y examinar el sedimento para detectar la
presencia de granulos azules de hemosiderina.

En ocasiones la reaccién de tincién puede
retardarse, de modo que la prueba no debe con-
siderarse negativa hasta pasados 30 minutos.

La reaccién de Ham es otro procedimiento
util para teiiir granulos de hemosiderina (White
y Frankel, 1965). Se coloca una gota de sedi-
mento en un portacbjeto de vidrio, agregando
una gota de soluci6n acuosa de sulfuro de amo-
nio al 30 %. Mezclar el sedimento y el reactivo
con una varilla. Examinar la muestra con poco
aumento en busca de granulos negro azabache.

TIRAS REACTIVAS PARA LEUCOCITOS

El Chemstrip L y el Chemstrip 9 (BMC)
permiten detectar la presencia de leucocitos
granulociticos en la orina. Estas tiras contienen
al reactivo éster del 4cido indoxil carboxilico y
un buffer. En los granulocitos hay esterasas que
catalizan la conversién del reactivo en indoxilo,
que luego se oxida formando un color azul.

La prueba debe hacerse en orina fresca cen-
trifugada. Si la muestra fue refrigerada debe
permitirse que recupere la temperatura am-
biente antes de efectuar la prueba. Se mezcla
bien la muestra antes de sumergir la tira reacti-
va. El color de ésta se compara a los 15 minutos,
pero en presencia de cantidades masivas de leu-
cocitos puede aparecer un color azul a los 60
segundos de sumergirla.

Raras veces una prueba positiva puede dar un
color verde. Esto por lo general ocurre cuando el
color de la orina es amarillo intenso por la pre-
sencia de bilirrubina o de nitrofurantoina. La
existencia de concentraciones elevadas de 4cido
ascorbico en la orina puede dar reacciones posi-
tivas falsas. La prueba no resulta afectada por [a
presencia de eritrocitos en concentraciones de
hasta 10.000 pl, ni por bacterias comunes en la
orina (Bio-Dynamics/ bme, 1979b).
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Como ya mencionamos, los leucocitos de la
orina pueden desaparecer rdpidamente después
de emitida ésta. Sin embargo, las esterasas de
los granulocitos, que son detectadas por el
Chemstrip L, no sélo no desaparecen sino que
en realidad aumentan por la liberacién que se
produce -al lisarse los granulocitos; en conse-
cuencia el resultado es una prueba“positiva de
mayor intensidad (Gambino, 1981). Por esta
razén, si la orina permanece en el frasco duran-
te un tiempo prolongado se pierde la correlacién
entre el color de la tira reactiva y el nimero de
leucocitos atin presentes en el sedimento.

Como la prueba de enterasas no depende de la
presencia de células intactas (Kusumi y col.,
1981) resulta 1itil, en especial junto con el exa-
men microscépico del sedimento.

PRUEBA DE LIGNINA PARA SULFAMIDAS

La prueba de lignina puede usarse para verifi-
car la existencia de cristales de sulfa en la orina.
El principio de la prueba es que en presencia de
un 4cido fuerte el grupo arilamina de la sulfami-
da reacciona con la celulosa cruda o la fibrade la
madera contenida en el papel de diario, en las
toallas de papel y en los palillos de los fésforos,
formando un color amarillo a anaranjado.

Procedimiento

1. Colocar 1-2 gotas de orina en una tira
blanca de papel de diario 0 en una toalla de
papel.

2. Agregar una gota de 4cido clorhidrico al
25 % en el centro del drea humedecida.

3. La aparicién de un color amarillo a ana-
ranjado al cabo de 15 minutos indica un resulta-
do positivo.

Para este procedimiento no puede usarse pa-
pel de buena calidad ni papel de filtro (Hepler,
1949). Orinas normales pueden producir mati-
ces tenues de amarillo por la urea (se colocan
unas gotas de orina sobre papel de diario o sobre
toalla de papel y se observa si aparece el color sin -
el agregado del 4cido). Las orinas de pacientes
que reciben fenacetinas pueden dar un color
rosado, y muchas otras sustancias (por €j. anili-
na, bencidina) dan reacciones positivas.

ACIDO HOMOGENTISICO

La alcaptonuria es una rara enfermedad con-
génita del metabolismo, que se caracteriza por la
excrecién de dcido homogentisico, o “alcaptona”,
e: laorina. Se debe a la ausencia congénitade la
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enzima oxidasa del 4cido homogentisico, que
media un paso esencial en el catabolismo de la
fenilalanina y de la tirosina. En la figura 5-1 se
presenta el esquema del metabolismo normal de
estos aminodcidos. En consecuencia, la ausen-
cia de la enzima oxidasa del dcido homogentisico
da como resultado la acumulacién y excrecién
de ese 4cido (4cido 2,5-dihidroxifenilacético).

En los adultos, la enfermedad puede manifes-
tarse con artritis y pigmentaci6n oscura del car-
tilago. Los lactantes pueden teiiir los panales de
color oscuro, con un fuerte olor.

Normalmente no existe dcido homogentisico
urinario. La orina que contiene dcido homogen-
tisico se torna oscura si se deja en reposo. En
varias horas puede producirse un visible oscure-
cimiento, pero en ocasiones puede tardar 12-24
horas en producirse (Kachmar, 1970). Este os-
curecimiento se debe a la formacién de produc-
tos de polimerizacién del dcido homogentisico;
comienza en la superficie de la orina y gradual-
mente se generaliza. La existencia de 4cido as-
cérbico en la orina interfiere el proceso de oscu-
recimiento (Bradley y col., 1979).

Los procedimientos cualitativos que pueden
usarse para detectar la presencia de 4cido homo-
gentisico son la prueba de cloruro férrico, la
alcalinizacién y la prueba de la pelicula. Los
resultados positivos deben confirmarse con cro-
matografia de papel o de capa delgada.

Prueba del cloruro férrico

Se utiliza el mismo procedimiento y el mismo
reactivo que se usa en la prueba del cloruro
férrico para la deteccién de melanina (véase mis
adelante). En presencia de 4cido homogentisico

aparece un color azul muy oscuro que desapare-
ce répidamente.

Prueba alcalina

En esta prueba, el agregado de un exceso de
NaOH al 10% a la orina determina la aparicién
de un color castafio en 1-2 minutos si existe
acido homogentisico.

Prueba de la pelicula

En la prueba de la pelicula, el 4cido homogen-
tisico actia como revelador en una pelicula foto-
grafica.

Procedimiento

1. Alcalinizar la orina mediante el agregado
de NaOH 0,1 N.

2. Colocar varias gotas de orina alcalina sobre
pelicula fotogrifica sensible. (La prueba puede
hacerse a la luz del dia.)

3. La prueba es positiva si la pelicula se torna
negra.

MELANINA

Es un pigmento que existe normalmente en la
piel, en el cabello y en la coroides del ojo. Deriva
de la tirosina y no existe normalmente en la
orina. Algunos pacientes con metéstasis de un
melanoma maligno excretan melanina o su pre-
cursor incoloro, el melanégeno, en la orina. Con
la exposicién al aire el melandgeno se oxida
facilmente a melanina. La orina que contiene
elevada concentracién de melanina se torna de

Fenilalanina
Tirosina

!
i

l
4

Acido p-hidroxifenilpirGvico
Acido homogentisico
| «Oxidasa del 4cido homogentisica
Acido maleil-acetoacético

Acido fumaril-acetoacético

Acido fumérico + &cido acetoacético

Fig. 5-1.

Via metabélica normal de la fenilalanina y de la tirosina.
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color castafio oscuro o negro si se deja en reposo
durante varias horas.

Prueba del cloruro férrico

Esta prueba se basa en el principio de la
oxidaci6n del cromégeno, melanégeno, al pig-
mento, melanina. Esta se adhiere al fosfato pre-
cipitado dando una coloracién gris o negra (Bee-
ler y Henry, 1961).

Reactivo

Cloruro férrico al 10 %. Pesar 10gde Cl;Fey
c.s.p. hasta 100 ml con agua destilada.

Procedimiento

1. En aproximadamente 5 ml de orina agregar
unas pocas gotas (alrededor de 10) de la solucién
de cloruro férrico al 10 %.

2. El desarrollo de un precipitado gris o negro
indica la presencia de melanina.

Prueba del bromo

Se basa en el mismo principio que la prueba
del cloruro férrico, es decir, la oxidacién del
melanégeno a melanina.

Reactivo

Agua bromurada. Agregar cuidadosamente
unas gotas de bromo liquido a 100 ml de agua
destilada. Mezclar. Almacenar en un frascoma-
rrén y descartar cuando la solucién comience a
perder su coloraci6n.

Procedimiento

1. Combinar cantidades iguales de orina y de
agua bromurada.

2. La aparicién de un precipitado amarillo
que gradualmente se torna negro indica la pre-
sencia de melanina.

REACCION DE THORMAHLEN
PARA MELANOGENO

En la reaccién de Thormihlen el nitroprusia-
to de sodio se reduce a ferrocianuro (azul de
Prusia) por la accién reductora del melanégeno.

Reactivos

1. Solucién de nitroprusiato de sodio. Disol-
ver unos pocos cristales en 10 ml de agua.
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2. NaOH al 10 %.
3. Acido acético glacial.

Procedimiento

1. A 5 ml de orina colocados en un tubo de
ensayo, se agregan unas gotas de la solucién de
nitroprusiato de sodio.

2. Agregar unas gotas de NaOH al 10 % para
alcalinizar la solucién, luego mezclar.

3. La aparici6n de un color rubf intenso no es
la especifica de melanégeno, ya que también se
forma con la presencia de acetona y de creati-
nina.

4. Acidificar la solucién con 4cido acético
glacial. El desarrollo inmediato de un color azul
celeste indica la presencia de melandgeno. La
acetona en este caso da un color rojo més inten-
50, y la creatinina un color amarillo que luego se
transforma en verde y finalmente en azul (We-
ller, 1971).

FENILCETONURIA

Es una enfermedad congénita del metabolismo
que se caracteriza por la ausencia o deficiencia
de la enzima hidroxilasa de la fenilalanina. Esta
enzima hepitica es necesaria para convertir la
fenilalanina en tirosina en la via metabélica
presentada en la figura 5-1. Cuando no existe
enzima disponible se produce una acumulacién
excesiva de fenilalanina y de sus metabolitos en
los liquidos corporales. En la figura 5-2 se sefia-
lan los metabolitos normales de la fenilalanina
que aparecen en concentraciones anormales en
la fenilcetonuria (Henry, 1964). La fenilceto-
nuria, enfermedad que también se denomina
oligofrenia fenilpirivica, recibe su nombre por
la presencia de niveles elevados de fenilcetonas
en la orina, en especial de 4cido fenilpirdvico.

Se trata de una enfermedad hereditaria de
tipo autosémico recesivo, lo cual significa que
ambos padres deben ser portadores del gen; apa-
rece en aproximadamente 1 de cada 10.000 a
20.000 recién nacidos (Frimpter, 1973). Si la
enfermedad no se trata los niveles excesivos de
fenilalanina en la sangre causan daio cerebral,
provocando grave retardo mental. Entre otras
caracteristicas de esta enfermedad pueden se-
fialarse: color de piel y de cabello més claro que
el de los hermanos, convulsiones, susceptibili-
dad a padecer eczemas; la presencia del icido
fenilacético (metabolito de la fenilalanina) da a
la orina el caracteristico olor “rancio” (Thomas
y Howell, 1973). Los pacientes con fenilcetonu-
ria parecen normales al nacer, pero presentan
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Acido fenilpirdvico

Acido fenilacético

Fenilalanina

Acido fenilacético + é4cido glutémico — fenilacetilglutamina

';fo Tirosina

Fig.5-2. Formaci6én aumentada de metabolitos de la fenilalanina como consecuencia de un déficit de hidroxilasa de la

fenilalanina.

graves deficiencias al afio de edad si no se los
trata (Stryer, 1975). El tratamiento de la fenil-
cetonuria es una dieta pobre en fenilalanina.
Debido a la elevada frecuencia de esta enferme-
dad y a la necesidad de un tratamiento tempra-
no, muchos estados de los Estados Unidos po-
seen actualmente programas obligatorios de de-
teccién temprana.

Como la leche contiene fenilalanina el lactan-
te afectado presentar4 una elevacién del nivel de
fenilalanina en plasma después de 1 o 2 dfas de
iniciada la alimentacién. Los niveles urinarios
de fenilalanina y de 4cido fenilpirivico no se
elevan hasta que el nifio tiene de 1 a 6 semanas
de vida (Bauer y col., 1968). Como el nivel de
fenilalanina en plasma aumenta primero, la
prueba de deteccién se hace por lo general en
sangre antes de que el nifio sea dado de alta del
hospital, siempre que haya sido alimentado con
leche durante por lo menos 24 horas (Di Salvo y
Scarborough, 1978). De lo contrario, se estudia
al bebé en la primera visita al pediatra.

El método m4s usado para la deteccién de
fenilalanina en sangre es la reaccién de Gut-
hrie. La prueba de Guthrie es un ensayo de
inhibicién microbiolégica que utiliza sangre re-
colectada en papel de filtro (Guthrie y Susi,
1963). El principio de la prueba es que el creci-
miento del Bacillus subtilis es inhibido por la
beta-tienil-alanina (que se coloca en el agar),
pero la fenilalanina, el 4cido fenilpirivico, y el
4cido fenilacético superan el efecto inhibidor de
la beta-tienil-alanina y permiten el desarrollo
del Bacillus. El didmetro del rea de crecimiento
alrededor del disco que contiene la sangre est4
relacionado con la concentracién de fenilalani-
na en el plasma.

Entre los procedimientos tiles para detectar
fenil-cetonas en la orina pueden senalarse: la

prueba de cloruro férrico liquido y el Phenistix
(Ames Co.). Estos procedimientos pueden ser-
vir para realizar el diagnéstico diferencial en
familias con retardo mental, ya que las personas
nacidas antes de la introduccién de los progra-
mas de deteccién neonatal (1965) pueden per-
manecer atin sin diagnéstico (Thomas y Howell,
1973). Pueden también realizarse con interva-
los (por ¢j., 2, 4, 6 semanas de vida) en nifios con
resultados en sangre negativos, quienes, a pesar
de eso, tienen sintomas de la enfermedad o pro-
vienen de familias con antecedentes de fenilce-
tonuria. Todas las pruebas positivas deben con-
firmarse con determinaciones de fenilalanina
en plasma y con la evaluacién clinica.

Phenistix

La tira reactiva Phenistix contiene como
reactivos sulfato de amonio férrico, sulfato de
magnesio y 4cido ciclohexilsulfamico. El princi-
pio de esta prueba es que los iones férricos
reaccionan con el 4cido fenilpirtivico dando una
coloracién de color gris-verde. Los iones de mag-
nesio ayudan a minimizar la interferencia de los
fosfatos urinarios y el dcido ciclohexilsulfomico
proporciona el medio dcido necesario para la
reaccién.

La tira reactiva puede sumergirse en orina o
bien apretarse contra un pafal mojado. El drea
reactiva se lee a los 30 segundos y se compara
con la carta de colores. Los bloques de colores de
la carta corresponden a concentraciones de 4ci-
do fenilpirivico designadas como negativa, y de
15, 40 y 100 mg/100 ml de orina. El procedi-
miento permite detectar hasta 8 mg/100 ml. La
presencia de 4cido fenilpiriivico en la orina, aun
en concentraciones minimas, es anormal
(Ames, 1978b).
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Sustancias que reaccionan con Phenistix

Sustancia

Color

Acido fenilpiravico
Salicilatos

Fenotiazina
p-Aminosalicilato (PAS)
Acido p-hidroxifenilpirtvico

Gris-verde

Purpura intenso

Purpura intenso

Parpura tirando al castafio
Verde, decolora en segundos

Otras sustancias diferentes del 4cido fenilpi-
riivico que reaccionan con el Phenistix dan colo-
res diversos. En el cuadro 5-1 se sefialan algu-
nas de estas sustancias y los colores que desarro-
llan. Los salicilatos y los metabolitos de la feno-
tiazina dan un color pdrpura intenso, y por eso
el Phenistix puede usarse para detectar intoxi-
caci6n por alguno de estos farmacos, o bien para
controlar si el paciente est4 recibiendo la medi-
caci6n prescripta. Concentraciones elevadas de
bilirrubina pueden dar color verde. Otras ceto-
nas, diferentes del dcido fenilpiridvico, pueden
reaccionar si estin presentes en concentracio-
nes elevadas, como ocurre en la cetosis grave.
Las orinas amoniacales afiejas dan en ocasiones
resultados negativos falsos (Ames, 1978b).

Prueba del cloruro férrico

Esta prueba emplea el mismo principio que la
reaccién del Phenistix, pero el cloruro férrico
reacciona con una amplia variedad de compues-
tos, desarrollando diferentes colores (véase cua-
dro 5-3). Por eso, debe tenerse precaucién al
interpretar los resultados.

Reactivos

1. Solucién de cloruro férrico al 10 %. Disol-
ver 10 g de cloruro férrico y c.s.p. hasta 100 ml
con agua destilada. El reactivo debe conservarse
en frasco marrén en el refrigerador (Buist,
1968).

2. Acido sulffirico al 25 %.

Procedimiento

1. Colocar unos 5 ml de orina fresca en un
tubo de ensayo y acidificarla con 1-2 gotas de
SO4H2 al 25%.

2. Agregar unas 10 gotas de la solucién de
cloruro férrico al 10 % y observar el desarrollo
del color durante 2 minutos. Un color verde
oscuro o azul-verde indica la presencia de 4cido
fenilpirtvico o de 4cidos relacionados. El color
se aclara lentamente pasando al amarillo.

Este procedimiento puede realizarse agre-
gando la solucién de cloruro férrico directamen-
te en un panal himedo. Sin embargo, debe
sefialarse que ciertas marcas de panales descar-
tables dan resultados positivos falsos (Lee,
1978; Kishel y Lichty, 1979). Lee (1978) ha
sugerido que una prueba positiva con panal debe
ser confirmada de la siguiente manera: 1) hacer
la reaccién en un paiial seco de la misma marca
para ver si da resultado positivo; 2) recolectar
otra muestra de orina en un paial de otra marca
(los pafales Pampers no presentan resultados
positivos falsos) y, como siempre, 3) realizar una
determinacién en sangre.

ERRORES INNATOS DEL METABOLISMO

Sir Archibald Garrod (1908), llamé por pri-
mera vez “errores congénitos del metabolismo™ a
un grupo de enfermedades de tendencia fami-
liar. Estas afecciones metabdlicas hereditarias
responden a un mecanismo autosémico recesivo
(Buist, 1968), y por lo general son causadas por
la ausencia o inactividad de una enzima especi-
fica necesaria para la actividad metabélica nor-
mal. La enzima deficiente puede, en condicio-
nes normales, producir un metabolito esencial
para el organismo, o bien ser responsable del
catabolismo de una sustancia téxica para el or-
ganismo; la acumulacidn de ese producto quimi-
coserfa la causa de la enfermedad. Las enferme-
dades por errores congénitos del metabolismo
pueden manifestarse con grados de grave-
dad que van desde la inocua aciduria betaamino-
isobutirica (Efron, 1965) a estados patolégicos
con muerte temprana. Sin embargo, la manifes-
tacién mas comiin de este tipo de enfermedades
es el retardo mental, junto a otros trastornos del
sistema nervioso central como convulsiones,
procesos degenerativos o falta de evolucién (Re-
nuart, 1966).

En las enfermedades metabdlicas se encuen-
tran en la orina diversas sustancias quimicas
que reflejan alteraciones en las vias metabélicas
de aminodcidos, hidratos de carbono, proteinas
o en vias relacionadas. En el momento del naci-
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miento las anormalidades clinicas y bioquimicas
de estos trastornos por lo general no se detectan
debido a que en el periodo prenatal la circula-
ci6n materna, presumiblemente, impide la acu-
mulacién de cualquier metabolito anormal
(Buist, 1968). Después del nacimiento, y en
especial cuando el nifio recibe diferentes ali-
mentos, las anormalidades bioquimicas se tor-
nan detectables por lo general mucho antes de
que aparezcan evidencias clinicas de la enfer-
medad. En consecuencia, es importante que el
diagnéstico sea temprano y que el tratamiento se
inicie, si es posible. De esta manera puede evi-
tarse el desarrollo de la enfermedad y sus conse-
cuencias, como por ejemple el retardo mental.

Aminoaciduria

Entre las enfermedades por error congénito
del metabolismo se incluyen las aminoacidurias,
que son trastornos caracterizados por la excre-
cién de uno o de mas aminoécidos en la orina en
cantidades superiores a las normales, o por la
presencia de amino4cidos urinarios anormales o
de sus productos intermedios. Efron (1965) cla-
sifica las aminoacidurias en tres grupos princi-
pales: por superabundancia, por falla del meca-
nismo umbral y por alteracién del transporte
renal.

Las aminoacidurias por superabundancia se
caracterizan por niveles plasmiticos aumenta-
dos de uno o mas amino4cidos con el consecuen-
te pasaje a la orina. En este grupo se incluyen
la fenilcetonuria, enfermedad de la orina en
jarabe de arce, histidinemia, sindrome de
Smith y Strang, tirosinosis e hiperglucemia.

Las aminoacidurias por falla del mecanismo
umbral no se caracterizan por la acumulacién de
una concentracién muy elevada en la sangre. La
presencia de niveles aumentados de aminodci-
dos en la orina se debe a la falla del mecanismo
renal de reabsorcién. Entre las enfermedades de
este tipo pueden sefalarse la cistationinuria, la
hemocistinuria y la aciduria beta-aminoiso-
but{rica.

Las aminoacidurias por alteracién del trans-
porte renal se caracterizan por concentraciones
plasmaticas normales o bajas de los aminoécidos
afectados, si bien estdn presentes en laorina. La
causa de esta aminoaciduria es la existencia de
una proteina defectuosa en el mecanismo de
reabsorcién tubular. Su diagnéstico s6lo puede
hacerse con el examen de la orina. Algunas d-
las enfermedades que pertenecen a este grupo
son la enfermedad de Hartnup, la cistinuria, el
sindrome de Joseph y la glicinuria.

Puede existir aminoaciduria en forma secun-
daria a otras enfermedades, como enfermedad
renal con lesién tubular. En estos casos los
tidbulos lesionados pierden la capacidad para
reabsorber amino4cidos. Son ejemplos de ami-
noaciduria secundaria la galactosemia, la enfer-
medad de Wilson, la cistinosis y el sindrome de
Fanconi del adulto.

Para obtener mayores detalles acerca de las
aminoacidurias, incluyendo las enzimas defec-
tuosas o faltantes, los aminoécidos afectados y
demds manifestaciones clinicas de las enferme-
dades, consiiltense las publicaciones de Frimp-
ter (1973), de Efron (1965) o de Thomas y
Howell (1973).

Pruebas selectivas

En esta seccién se incluye un grupo de prue-
bas quimicas simples y rapidas que pueden usar-
se para detectar en la orina muchos de los tras-
tornos por errores congénitos del metabolismo, y
también para descubrir cuiles son los pacientes
que requieren una evaluacién bioquimica com-
pleta. Aquellos lactantes que presentan sinto-
mas como vémitos, diarrea, ictericia y falta de
crecimiento pueden tener un trastorno metabé-
lico (Berry y col., 1968), y en consecuencia se
beneficiardn con la realizacién de una serie de
pruebas selectivas. Otros elementos que pueden
indicar error del metabolismo son: retardo men-
tal, enfermedad psiquiétrica, antecedentes fa-
miliares, intolerancia a alimentos, célculos re-
nales, enfermedad 6sea o hepatica de origen
incierto, cataratas, luxacién del cristalino y
trastornos del lenguaje; también debe sospe-
charse en patologias de diagnéstico desconocido
(Buist, 1968).

Estas pruebas no permiten detectar todos los
tipos de afecciones metabélicas, pero permiten
detectar muchas de las enfermedades que pro-
vocan retardo mental o las enfermedades sisté-
micas progresivas (Buist, 1968). Por otra parte,
estas pruebas no son suficientes para el diag-
néstico de un defecto metabélico, pero si ade-
cuadas para marcar los casos sospechosos que
requieren mayor investigacién. Se debe dispo-
ner de los recursos de laboratorio necesarios
para confirmar un diagnéstico suscitado por una
prueba selectiva positiva (Scriver, 1965).

Estas series de pruebas pueden hacerse en
muestras de orina tomadas al azar, pero hay que
sefialar que las orinas diluidas dan resultados
falsos (Stuber, 1972). Con excepcién del anali-
sis de rutina y de las pruebas de deteccién de
sustancias reductoras que deben realizarse en
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orina fresca, las demds pruebas selectivas se
pueden hacer en orina congelada durante varios
meses (Buist, 1968). De este modo es posible
efectuar las pruebas sobre varias muestras en
forma simultdnea. Las pruebas que se incluyen
en estas series son las siguientes:

1. Andlisis de rutina.

2. Sustancias reductoras.

3. Prueba del cloruro férrico o Phenistix.

4. Prueba del bromuro de cetiltrimetilamonio
(CTAB) (para mucopolisacdridos).

5. Prueba de la dinitrofenilhidrazina
(DNPH) (para cetoscidos).

6. Prueba de cianuro-nitroprusiato (para
aminoécidos que contienen azufre).

7. Prueba del nitrosonaftol (para metabolitos
de la tirosina).

8. Prueba de la ninhidrina (para exceso de
aminodcidos).
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En el cuadro 5-2 se sefalan algunas de las
enfermedades que pueden detectarse con esta
serie de pruebas selectivas, junto a los resulta-
dos de algunas de las diferentes pruebas.

Cuando alguna de las pruebas, del 5 al 8, da
resultado positivo, deben realizarse la cromato-
grafia de capa delgada o de papel para determi-
nacién de aminodcidos. Los estudios cromato-
grificos no se tratan en este libro, pero puede
recurrirse a fuentes bibliogrificas como Berry y
col. (1968) o Efron y col. (1964) para obtener
informacién al respecto. Cuando la cromatogra-
fia para aminodcidos da resultado positivo debe
ser seguida, a su vez, por estudios de aminoéci-
dos en el suero y por estudios cuantitativos de
aminodcidos en la orina.

Cuando la prueba del bromuro de cetil-
trimetilamonio da resultado positivo, antes de
hacer el estudio cuantitativo para mucopolisaca-
ridos debe confirmarse el resultado repitiéndola.

Cuadro 5-2. Algunas enfermedades detectables con las pruebas selectivas para errores

congénitos del metabolismo

Sustan- NaCN-Ni- o Cromato-
ClsFe cias re- CTAB DNpw fopru-  Nitoso-  Ninhi- grofia de Refe- |
diietoras siato de  naftol drina (4) amino- rencias
Na 4cidos
Fenilcetonuria Verde * - + - i + it
Tirosinuria Verde que de- & - +* - + il 1 1, 4
saparece ra-
pidamente
Galactosemia - 4 — Ll _ o 24 4 2
Histidinemia Oliva* - - +* - = + + 1
Enfermedad de la
orina en jarabe
de arce Gris verdoso = - + - - + +
Sindrome de Lowe - =i 7 + - - i + 4
Enfermedad de
Hartnup = - - -7 - . +
Enfermedad de
Wilson - - - - - - + +
Arginosuccinicaci-
duria - - - — - = + 4
Hiperglicinemia Verde* — — + * - + + 3
Citrulinuria = - - = - — + +
Homaocistinuria - - - - + s + +
Cistinuria - - = - + = i +
Hiperlisinemia = - - + — - + +
Cistationuria = - — - = - % +
Fructosuria = + = +9 ph _ = - 9
Alcaptonuria Azul-verde
transitorio i i = = = = —
Sindrome de Hurler - - + - - sl = =
Sindrome de Mor-
quio-Ullrich . — + _ o . o "
Sindrome de Marfan = — + - = s s S
Modificado de Renuart (1966).
* Otras referencias: 1 = Bradley (1971).
= Thomas y Howell (1973).
3 = Buist (1968).

ES

Perry y col. (1966).
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Las muestras con resultado positivo para sus-
tancias reductoras y negativo para glucosa se
deben estudiar nuevamente antes de buscar
sustancias que causan interferencia, como el
4cido ascorbico. Las pruebas positivas confirma-
das deben ser evaluadas con cromatografia o con
estudios de fermentacién para determinar si
existe o no un azicar diferente de la glucosa.
Este procedimiento es importante para la detec-
cién de trastornos de los hidratos de carbono,
como la galactosemia. Como ocurre con muchos
de los trastornos por error congénito del metabo-
lismo, la deteccién y tratamiento tempranos de
la galactosemia (tratamiento = dieta sin lactosa
ni galactosa [leche no]) pueden disminuir o eli-
minar todos los sintomas de la enfermedad.

Las orinas congeladas deben descongelarse y
mezclarse bien antes de realizar las pruebas. Si
la orina no es clara hay que centrifugarla antes
de hacer las pruebas DNPH y CTAB.

Las muestras de orina obtenidas de un paiial
mojado, las contaminadas con materia fecal o las
que permanecieron a temperatura ambiente du-
rante horas no son adecuadas para estas pruebas
(Perry y col., 1966). Estudios realizados por
Vidler y Wilcken (1978) muestran que la conta-
minaci6n bacteriana de la orina puede ser fuen-
te de resultados positivos falsos y negativos fal-
sos con estas pruebas selectivas, de modo que
debe tenerse cuidado al recolectar la muestra.

PRUEBA DEL CLORURO FERRICO

Es la misma que se describi6 en la seccién
sobre fenilcetonuria, pero el volumen de orina
que se utiliza es menor, de modo que esta serie
de pruebas puede hacerse con cantidades mini-
mas de orina. Permite detectar la fenilcetonuria
clasica, pero es muy inespecifica y da lugar a
una variedad de cambios de color con ciertas
sustancias. El Phenistix puede sustituir a esta
prueba.

Reactivos

1. Solucién de ClsFe al 10 %. Disolver 10 g
de cloruro férrico y c.s.p. hasta 100 ml con agua
destilada. El reactivo debe conservarse en frasco
marrén en el refrigerador.

2. Acido sulfirico al 25 %.

Procedimiento

1. Colocar 1-2 ml de orina en un tubo de
ensayo y acidificar con una gota de SO4H; al
25 %.

2. Agregar la solucién de Cl;Fe gota a gota y
observar el desarrollo del color durante 2 minu-
tos. Un color verde oscuro o azul-verde que
lentamente palidece pasando al amarillo indica la
presencia de dcido fenilpirivico o de 4cidos rela-

Cuadro 5-3. Sustancias que reaccionan en la prueba del cloruro férrico

Sustancia

Color producido

Acido fenilpirovico
ido p-hidroxifenilpirGvico
Acido homogentisico
Acido imidazolpirovico
Acido xanturénico
Bilirrubina
Enfermedad de la orina
en jarabe de arce
Melanina
Acido 3-hidroxantranilico
Acido vanilico
Acido acetoacético
ido pirbvico
Acido alfa-cetobutirico

Azul-verde

Verde o azul-verde que finalmente se aclara pasando al amarillo
Verde, desaparece en segundos

Azul o verde, desaparece lentamente

Verde o azul-verde

Verde intenso, luego castafio

Gris con un tinte verde

Precipitado verde que se torna negro
Castaiio intenso inmediato

Rojo-malva, se torna castafio intenso

Rojo o rojo-castaiio

Amarillo oro intenso

Purpura, pasa al rojo-castafio en 1-2 minutos

Salicilatos Purpura estable
Fenotiazinas Purpura
Derivados del fenol Violeta

ido p-aminosalicilico Rojo-castaiio
Antipirinas Rojo
Acetofenitidinas Rojo
Cianatos Rojo

Modificado de Henry (1964).
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cionados. En el cuadro 5-3 se presentan algunas
de las demis sustancias que reaccionan con el
cloruro férrico y el color que producen.

PRUEBA DEL BROMURO DE
CETILTRIMETILAMONIO

Existen varios trastornos hereditarios que se
asocian con concentraciones elevadas de muco-
polisacdridos dcidos en los tejidos y en la orina.
Los mucopolisacaridos dcidos son los siguientes:
icido hialurénico, 4cidos condroitinsulfiirico A,
By C, condroitina, queratosulfato, heparina y
icido heparinsulfirico. Los mucopolisaciridos
forman gran parte de la sustancia fundamental
del tejido conectivo, y los trastornos de su meta-
bolismo comprenden diversos defectos éseos,
cartilaginosos y del tejido conectivo. Algunas de
las enfermedades asociadas con exceso de muco-
polisacéridos en la orina son: sindrome de Hur-
ler (gargolismo [gen autosémico recesivo]), sin-
drome de Hunter (gargolismo [gen recesivo liga-
do al cromosoma X]), sindrome de Sanfilippc
sindrome de Scheie, sindrome de Morquio y
sindrome de Maroteaux-Lamy.

La prueba del bromuro de cetiltrimetilamonio
(CTAB) se basa en la reaccién de los mucopoli-
saciridos de la orina con sales de amonio cuater-
nario formando una solucién turbia y/o un pre-
cipitado. La prueba debe hacerse con orina a
temperatura ambiente, porque la orina fria da
en forma invariable resultados positivos falsos
(Renuart, 1966).

Reactivos

1. Buffer de citrato de sodio, 1 M, pH 6. Disol-
ver 210 g de monohidrato de 4cido citrico en 800
ml de agua. Agregar lentamente 150 ml de hidré-
xido de sodio 20 N. Mezclar bien y dejar que se
enfrie hasta alcanzar la temperatura ambiente.
Ajustar el pH de la solucién a 6 con el agregado de
hidréxido de sodio 20 N. Diluir hasta alcanzar un
volumen final de 1.000 ml con agua destilada.

2. Reactivo de bromuro de cetiltrimetilamonio
al 5 %. Disolver 50 g de bromuro de cetiltrimetil-
amonio (bromuro de hexadeciltrimetilamonio) en
1.000 ml de solucién buffer de citrato de sodio 1
M. Ambos reactivos son estables a temperatura
ambiente (Buist, 1968).

Procedimiento
1. Colocar una gota de orina clara en un tubo de

ensayo y permitir que alcance la temperatura am-
biente.
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; 2. Agregar 6 gotas del reactivo CTAB y mez-
clar.

3. Después de 30 minutos observar si se forma
un precipitado brumoso o velloso, que indica la
positividad de la prueba.

Se obtienen resultados positivos falsos si se
realiza la prueba con orina fria, y también si hay
gran ntimero de células presentes en la muestra
(Renuart, 1966). También se observan resulta-
dos positivos falsos en orinas de nifios muy pe-
quefios (Procopis y col., 1968).

Los estudios realizados por Renuart (1966)
utilizando la prueba de CTAB en orinas de mis
de 2.000 pacientes con deficiencia mental o con
otros trastornos neurolégicos muestran que las
orinas que contienen condroitin sulfato B dan
un precipitado més denso que aquellas que con-
tienen una concentracién igual de heparitin sul-
fato.

PRUEBA DE LA DINITROFENILHIDRACINA

Varios errores congénitos del metabolismo se
asocian con una excrecion notablemente eleva-
da de cetodcidos. La prueba selectiva que utiliza
el reactivo 2,4-dinitrofenilhidracina (DNPH)
permite detectar concentraciones excesivas de
una variedad de compuestos ceto, incluyendo
alfa-cetodcidos asf como cuerpos ceténicos. En-
tre los trastornos hereditarios asociados con una
excrecién excesiva de cetodcidos se encuentra la
fenilcetonuria, la enfermedad de la orina en
jarabe de arce, los sindromes de Lowe, de
Smith y Strang y la tirosinosis.

Como los cuerpos ceténicos también dan re-
sultados positivos con esta prueba, debe tenerse
el cuidado de comparar los resultados con los
obtenidos en el anélisis de rutina; pero debe
senalarse que algunos trastornos de los alfa-ce-
toicidos se asocian también con la excrecién de
cuerpos ceténicos, es decir, enfermedad de la
orina en jarabe de arce (Thomas y Howell,
1973). Por otra parte existen algunos trastornos
genéticos que no se asocian con excrecién de
alfa-cetodcidos sino con cetosis. Ejemplos de
estas alteraciones son la hiperglucemia, la aci-
demia isovalérica y las enfermedades del alma-
cenamiento del glucégeno tipos 1, 3, 5y 6
(Buist, 1968).

Reactivos

1. HCI 2 N. Agregar 16,7 ml de HCl concentra-
do a un frasco volumétrico de 100 ml que contenga
unos 70 ml de agua destilada. Diluir hasta un
volumen total de 100 ml con agua destilada y
mezclar.
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2. Reactivo dinitrofenilhidracina (0,1%). Di-
solver 100 mg de 2,4-dinitrofenilhidracina en 100
ml de HCI 2 N. El reactivo debe almacenarse en
frasco marrén en la heladera, pero debe llevarse a
temperatura ambiente para realizar la prueba
(Buist, 1968).

Procedimiento

1. A 1 ml de orina clara, en un tubo de ensayo,
agregar 1 ml del reactivo DNPH. Mezclar bien.

2. Leer la reaccién a los 10 minutos. La
aparicién de un precipitado amarillo o blanco
tiza indica reaccién positiva.

Si se deja reposar la mezcla durante una hora
o0 mis, se forma un pequefio precipitado rojo en
la parte inferior del tubo que corresponde a los
aminodcidos normales de la orina. Renuart
(1966) senala que los beta-cetoicidos no dan
reacciones positivas con este procedimiento.

La prueba DNPH es por lo general moderada-
mente positiva en los primeros dfas de vida como
consecuencia de la excrecién normalmente au-
mentada de 4cido pirtivico, de 4cido acetoacético
y de beta-cetoglutarato (Snyderman, 1971).

PRUEBA DE cIaN URO-NITROPRUSIATO

La prueba de cianuro-nitroprusiato se usa
mucho para detectar en la orina aminoscidos
que contienen un grupo sulfhidrilo libre o una
unién disulfuro. En consecuencia, se obtienen
resultados positivos en presencia de cantidades
excesivas de cistina, cistefna, homocistefna y
hemocistina. En la reaccién el cianuro de sodio
reduce estos compuestos liberando grupos sulf-
hidrilo libres de la unién disulfuro. El color que
finalmente aparece es el resultado de la suma de
los disulfuros reductibles disponibles m4s todos
los grupos sulfhidrilos libres preformados ya
presentes en la orina (Thomas y Howell, 1973).
Normalmente, la concentracién de sulfhidrilo
en la orina es demasiado baja como para dar una
reaccién positiva.

Reactivos

1. Hidréxido de amonio concentrado.

2. Cianuro de sodio al 5%. Agregar 5 g de
NaCN al agua destilada y diluir hasta un volu-
men total de 100 ml (es venenosa).

3. Nitroprusiato de sodio al 5%. Agregar 5 g
de nitroprusiato de sodio en agua destilada y
diluir hasta 100 ml. Ambos reactivos deben con-
servarse en frascos marrones en el refrigerador

(Buist, 1968). Estos reactivos son mejores si se
usan frescos, aunque algunos laboratorios los
elaboran una vez por semana (Smith, 1977).

Procedimiento

1. Colocar 1 ml de orina en un tubo de ensayo
y alcalinizar hasta un pH de 6-8 utilizando
NH,OH.

2. Agregar 0,4 ml (12 gotas) de solucién de Na
CN y mezclar bien.

3. Dejar en reposo durante 10 minutos.

4. Agregar 1-3 gotas del reactivo de nitropru-
siato de sodio, mezclar bien y observar la apari-
cién inmediata de un color rosa-rojo o magenta,
que indica un resultado positivo.

Pueden ocurrir reacciones negativas falsas si
la orina es demasiado 4cida (Buist, 1968) o si
estd demasiado diluida (Smith, 1977). Es muy
importante esperar 10 minutos después de agre-
gar el cianuro de sodio para permitir una com-
pleta liberacién de los grupos sulfhidrilo.

La prueba cianuro-nitroprusiato no permite
detectar cistationina ni metionina (Snyderman,
1971; Buist, 1968).

Existe una variante de la prueba cianuro-ni-
troprusiato que utiliza las tabletas Acetest
(Ames Co.). Se coloca una tableta Acetest en
una placa con una zona deprimida, se agrega
sobre la tableta una gota grande de cianuro de
sodio al 10% en NaOH 1N, y enseguida una
gota grande de orina. En el caso positivo, alrede-
dor de la tableta la solucién adquiere un color
rojo cereza (Free y Free, 1975).

PRUEBA DEL NITROSONAFTOL

Existen diversos trastornos que se asocian
con una marcada alteracién en el metabolismo
de la tirosina. Entre ellos pueden mencionarse
la tirosinosis, la tirosinemia hereditaria con en-
fermedad hepatorrenal o sin ella, la tirosinemia
transitoria del recién nacido y la disfuncién
hepitica grave. La prueba de nitrosonaftol da un
resultado positivo en presencia de tirosina o de
sus metabolitos, incluyendo el dcido beta-hi-
droxifenilpiravico, el 4cido para-hidroxifenil4c-
tico y el 4cido para-hidroxifenilacético.

Reactivos
1. Acido nitrico 2,63 N. Agregar una parte de

4cido nitrico concentrado a 5 partes de agua
destilada.
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2. Solucién de nitrito de sodio. Disolver 2,5 g
de nitrito de sodio en 100 ml de agua destilada.

3. Reactivo nitrosonaftol. Disolver 100 mg de
1-nitroso-2-naftol en 100 ml de etanol al 95%.
Las soluciones de nitrito de sodio y de nitroso-
naftol deben conservarse en el refrigerador (Pe-
rry y col., 1966).

Procedimiento

1. Colocar 1 ml de la solucién de 4cido nitrico
2,63 N en un tubo de ensayo.

2. Agregar 1 gota de nitrito de sodio.

3. Agregar 0,1 ml del reactivo nitrosonaftol y
agitar para mezclar.

4. Agregar inmediatamente 3 gotas de orina y
mezclar bien.

5. Observar la aparicién de color durante 5
minutos. La aparicién de un color anaranjado a
rojo al cabo de 2-5 minutos indica un resultado
positivo, mientras que la persistencia del color
amarillo original indica su negatividad.

PRUEBA DE LA NINHIDRINA

La prueba de la ninhidrina detecta la presen-
cia de un exceso de amino4cidos en la orina y es
positiva en muchas enfermedades que se acom-
pafian de aminoaciduria. Resulta iitil sobre todo
para la deteccién de aminoaciduria generaliza-
da. Sin embargo, la elevacién de un solo aminos-
cido puede no ser detectada si la cantidad total
de amino4cidos en la orina no aumenta. Los
resultados positivos deben ser seguidos por estu-
dios de cromatograffa para aminodcidos.

Reactivo

Solucién de ninhidrina. Disolver 1 g de nin-
hidrina en 500 ml de etanol al 95%. Almacenar
en frasco marrén en el refrigerador (Buist,
1968).

Procedimiento

1. Colocar 1 ml del reactivo de ninhidrina en
un tubo de ensayo.

2. Agregar 3 gotas de orina y mezclar.

3. Examinar en busca de color despuésde 2 y
de 5 minutos. La presencia de un color azul o
piirpura, en especial después de 2 minutos,
indica que la orina puede contener una cantidad
excesiva de uno o mis amino4cidos (Perryy col.,
1966).

Orinas muy concentradas pueden dar resul-
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tados positivos falsos. En forma inversa, orinas
muy diluidas pueden contener cantidades signi-
ficativas de un aminoécido, pero los resultados
pueden dar negativos.

Perry y col. (1966) sefalan que la prueba de
ninhidrina no permite detectar la grosera ami-
noaciduria encontrada en la enfermedad de
Wilson hasta el final de la primera década de la
vida, momento en el cual los sintomas de la
enfermedad ya pueden estar apareciendo. En
consecuencia una prueba de ninhidrina negati-
va en la orina de un lactante no excluye la
enfermedad de Wilson.

PORFIRINA Y PORFOBILINOGENO

Las porfirinas son sustancias ciclicas com-
plejas que carecen de hierro. Son productos
intermedios en la biosintesis del hemo (véase la
figura 5-3). Estin formadas por cuatro anillos
pirrol unidos por puentes meteno formando una
estructura anular de gran tamaiio (anillo tetra-
pirrélico). Los diferentes tipos de porfirinas di-
fieren en las cadenas laterales que existen en las
ocho posiciones que se hallan disponibles en los
anillos pirrol.

Los principales sitios de produccién de porfi-
rinas son la médula 6sea y el higado. Las porfiri-
nas formadas en la médula ésea son productos
intermediarios en la sfntesis de la hemoglobina,
mientras que las formadas en el higado y en
otros tejidos son intermediarios de otras protef-
nas hem como la mioglobina.

La superproduccién de intermediarios y/o de
precursores de las porfirinas en la médula 6sea o
en el higado provoca la excrecién urinaria y fecal
de estas sustancias, asf como la acumulacién
tisular. Existen diferentes trastornos en el me-
tabolismo de las porfirinas, algunos de los cuales
son de caricter hereditario (por ej. porfiria eri-
tropoyética congénita) y otros adquiridos (por
ej., intoxicacién pltimbica). Segin la enferme-
dad, diversas porfirinas o precursores aparecen
en concentraciones elevadas en la orina, sangre.
yloheces. En el cuadro 5-4 se presentan algunas
de las principales porfirias y los hallazgos urina-
rios correspondientes.

El porfobilinégeno y los porfirinégenos (uro-
porfirinégenos, coproporfirinégenos y protopor-
firinégenos) son sustancias incoloras y no fluo-
rescentes, mientras que las formas oxidadas y
las porfirinas son pigmentos rojos que presentan
fluorescencia cuando se ven bajo luz ultraviole-
ta. Las orinas que contienen concentraciones
elevadas de porfirinas pueden tener color de
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Succinil CoA + Glicina
Acido delta-aminolevulinico (ALA)
l
Porfobilinégeno
l

(Polipirril metano)

Deaminasa T/ \T UPG isomerasa

Uroporfirina / < Uroporfirinégeno | Uroporfirinégeno Il = U;owrfirina n
) i
Coproporfiring / <~ Coproporfirinégeno | Coproporfirinégeno Il = Coproporfiring Il
i
Protoporfirinégeno 9 = Protoporfirina 9
| + Fe*
Hemo
*Oxidacién
Fig. 5-3. Biosintesis del hemo. (Las porfirinas estin subrayadas.)
Cuadro 5-4. Porfirina y precursores de la porfirina en la orina
Hallazgos en la orina
Enfermedad Ref.
ALA PBG CcP UR
Hereditaria
Porfiria eritropoyética congénita (enferme-
dad de Gunther) N N T Trm
Porfiria intermitente aguda (ataque agudo) 1 1 1 No T*
Porfiria variegata (crénica) N N No 1 No 1 X
Porfiria variegata (aguda) iy g t 1 "
Coproporfiria hereditaria (aguda) No 1 No 1 1 () N N
Adquirida
Intoxicacién plimbica 11 Noslt 1t Nosi1 f**
Porfiria cutdnea tarda adquirida (porfiria
sinfomatica) N N 1 1
* Gray (1970).

** Taddeni y Watson (1968).
*** Elder y col. (1972).

N = Normal.
51 1 = Levemente aumentado.
T = Aumentado.

1 1 = Muy aumentado.

ALA = Acido delta-aminolevulinico.
PBG = Porfobilinégeno.

CP = Coproporfirinas.

UR = Uroporfirinas.

E:}') = Tipo dominante excretado.
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vino de Oporto o Borgofia, o bien pueden tornar-
se de color rojo oscuro al estar en reposo. El
color de la orina depende del tipo de trastorno
porfirinico.

La investigacién de trastornos de las porfiri-
nas por lo general comienza con pruebas selecti-
vas para porfirinas o sus precursores, el ALA o
el porfobilinégeno. El procedimiento para de-
tectar ALA (4cido delta-aminolevulinico) no se
presentara aqui por no ser una prueba selectiva
répida y también porque habitualmente se hace
en el laboratorio quimico. Las pruebas selecti-
vas positivas deben ser seguidas por estudios de
cuantificacién y de fraccionamiento.

Prueba selectiva para porfirina

En la prueba selectiva para porfirinas, las
urinarias (coproporfirina, uroporfirina y proto-
porfirina) son extraidas en etilacetato acidifica-
do. Después, bajo luz ultravioleta, puede verse
su fluorescencia. Este método no permite detec-
tar porfobilinégeno, ALA ni porfirinégenos
(Haining y col., 1969).

Reactivo

Acido acético glacial/etil acetato. Mezclar 1
parte de 4cido acético glacial con 4 partes de etil
acetato.

Procedimiento

1. Colocar 5 ml de orina en un tubo de vidrio
para centrifugacién. (No utilizar tubos de pldsti-
co.) Agregar 3 ml de 4cido acético glacial/etil
acetato.

2. Tapar el tubo y agitar bien. Dejar que las
capas se separen o centrifugar para acelerar su
separacion.

3. Utilizando una ldmpara de Wood, observar
la capa superior en busca de fluorescencia; la
lectura debe hacerse en forma inmediata. Una
fluorescencia azul indica concentracién normal
o ausencia de porfirinas. Una fluorescencia
violeta-rosada-roja indica niveles crecientes de
porfirinas. Los resultados pueden informarse
como concentracién normal, ligeramente eleva-
da, moderadamente elevada o groseramente ele-
vada, o bien pueden informarse como normal a
44,

Es muy importante hacer la lectura tan pron-
to como la muestra se coloque bajo luz ultravio-
leta. La exposicién continuada a la luz ultravio-
leta provoca a menudo el aumento de la fluores-
cencia de la capa que contiene porfirinas, lo cual
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puede dar lugar a errores de interpretacién
(Nutter y Labbé, 1972).

Puede incrementarse la sensibilidad de esta
prueba realizando la siguiente modificacién des-
pués del paso niimero 2 (Haining y col., 1969).

3. Pasar la capa superior a otro tubo de vidrio
y agregar 0,5 ml de HCI 3 N (25 ml de HCI
concentrado diluidos hasta 100 ml con agua
destilada).

4. Agitar bien y observar bajo luz ultravioleta.
Las porfirinas son extraidas pasando a la capa
dcida inferior, mientras que las sustancias que
interfieren permanecen en la fase orgdnica. El
4cido intensifica enormemente la fluorescencia
de la porfirina, y la fluorescencia pierde su tinte
azulado tomando un color anaranjado-rojo.

Reaccién de Watson-Schwartz

La reaccién de Watson-Schwartz permite de-
tectar urobilinégeno y porfobilinégeno, diferen-
ciando ambas sustancias por medio de sus pro-
piedades de solubilidad. El principio de la reac-
cién es que el porfobilinégeno y el urobilinégeno
reaccionan con el reactivo de Ehrlich formando
un aldehido de color rojo. Se agrega acetato de
sodio para elevar el pH y para intensificar el
desarrollo del color. Se hacen extracciones para
separar el aldehido del urobilinégeno del aldehi-
do del porfobilinégeno. El aldehido del urobili-
négeno es soluble en cloroformo y en butanol, y
el porfobilinégeno es insoluble en estas dos sus-
tancias, pero soluble en agua.

La prueba debe hacerse con orina recién emi-
tida dejando que alcance la temperatura del
ambiente. Si se deja la orina en reposo antes de
la prueba el porfobilinégeno puede oxidarse a
porfobilina, que no es detectada con este proce-
dimiento. Por otro lado, si la orina est4 caliente,
puede producirse una reaccién positiva falsa

debido a la “reaccién caliente del benzal-
dehido”.

Reactivos

1. Reactivo de Ehrlich modificado:
para-dimetilaminobenzaldehido: 0,7 g
HCI concentrado: 150 ml
H,O destilada deionizada: 100 ml
Mezclar y conservar en frasco marrén.
2. Acetato de sodio saturado. Disolver 1 kgde
acetato de sodio en un litro de agua a 60° C de
temperatura.
3. Cloroformo
4. Butanol
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Procedimiento

1. En un tubo de ensayo grande, combinar 3
ml de orina con 3 ml del reactivo de Ehrlich
modificado y mezclar.

2. Agregar 6 ml de acetato de sodio saturado y
mezclar bien. La aparicién de un color rosado a
rojo indica la presencia de porfobilinégeno, de
urobilinégeno o de otras sustancias que reaccio-
nan con el reactivo de Ehrlich (por ¢j., indol).

3. Agregar 3 ml de cloroformo, agitar bien y
centrifugar brevemente o permitir que las capas
se asienten.

4. El aldehido del porfobilinégeno es insolu-
ble en cloroformo y permanece en la capa acuosa
o superior d4ndole un color rosado o rojo. El
aldehido del urobilinégeno y los demis com-
puestos que reaccionan son solubles en clorofor-
mo y aparecen en la capa correspondiente (infe-
rior), ddndole su color.

5. Si ambas capas tienen color rosado, reali-
zar nuevamente la extraccién con cloroformo.

Interpretacién:

Capa acuosa (superior) rosada o roja = porfo-

bilinégeno.

Capa de cloroformo (inferior) rosada o roja =

urobilinégeno u otra sustancia que reac-
cione con el reactivo de Ehrlich.

Si la capa superior es rosada o roja puede
utilizarse el siguiente paso para confirmar la
presencia de porfobilingeno.

Interpretacién:

Porfobilinégeno

l

QN

Urobilin6geno
u ofros compuestos
Ehrlich-reactivos

NN

j

&

Ciertos
compuestos
indélicos

6. Eliminar parte de la capa sobrenadante o
acuosa y agregar una cantidad igual de butanol.
Mezclar bien y permitir que se produzca la
separacién. La capa de butanol quedar4 arriba y
la acuosa abajo. Todos los compuestos aldehidi-
cos Ehrlich-reactivos, con excepcién del porfo-
bilinégeno, serén extraidos pasando a la capa
con butanol. El porfobilinégeno permanecer4
en la capa acuosa (inferior).

(Nota: Los derivados aldehidicos del melanége-
no, serotonina y ciertos indoles son insolubles
en cloroformo pero solubles en butanol [Bauer y
col., 1968].)

Debe mencionarse que existen casos donde
estdn presentes porfobilinégeno y urobilinége-
no, pero esto es muy poco frecuente.

Reaccién de Hoesch para porfobilinégeno

La reaccién de Hoesch utiliza el reactivo ori-
ginal de Ehrlich pero se basa en la reaccién
inversa (es decir, de mantenimiento de una so-
lucién 4cida agregando una pequefia cantidad de
orina a un volumen relativamente grande de
reactivo) (Lamon y col., 1974). El procedimien-
to es especifico para porfobilinégeno; no se de-
tecta urobilinégeno. Como todas las pruebas
paradetectar porfobilinégeno, ésta debe hacerse
con orina recién emitida.

Reactivo de Ehrlich

para-Dimetilaminobenzaldehido: 20 g

HCI (6 mol/litro) c.s.p.: 1.000 ml

Primero, obtener 1.000 ml de HCI 6 M mez-
clando 500 ml de HCI concentrado con 500 ml
de agua. Colocar luego 20 g de para-dimetilami-
nobenzaldehido en un frasco volumétrico de un
litroy c.s.p. hasta 1.000 ml con el HC] 6 M. EI
reactivo puede conservarse en un envase de
vidrio claro durante 9 meses (Lamon y col., 1974).

Procedimiento

1. Colocar 2-3 ml del reactivo de Ehrlich en
un tubo de ensayo mias dos gotas de orina fresca.

2. Si existe porfobilinégeno, aparecer4 en for-
ma instantdnea un color rojo cereza en la parte
superior de la solucién, que se difunde si se agita
el tubo. Informar como positivo o negativo para
porfobilinégeno.

La reaccién de Hoesch no permite detectar
las bajas concentraciones de porfobilinégeno
presentes en la orina normal.
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de bromotimel, 30, 34
Acetest, tabletas, 48, 204 de metileno, 26
Acetona, 46 Azufre A, 25, 26
Acido
acético al 2%, 66, 69, 117 B
acetoacético, 46
ascérbico, 194. Véase también Vitamina C Bacterias, 99, 100, 115, 152, 170, 176, 200
beta-hidroxibutirico, 46 Bacteriuria, 59
beta-hidroxifenilacético, 204 Bilirrubina, 54
delta-aminolevulfnico, 206, 207 Ictotest, 57
diacético, 46 prueba
glucurénico, 54 de la espuma, 57
hipdrico, cristales, 73, 75, 79, 130 selectivas, 56
homogentisico, 26, 195 reaccién
prueba de Harrison, 58
alcalina, 196 del yodo de Smith, 58
de la pelicula, 196 tiras reactivas, 57
del cloruro férrico, 196 via de excrecién normal, 55
p-hidroxifenil-l4ctico, 204 Bilirrubinuria, 26, 55
p-hidroxifenil-pirdvico, 196, 199, 202 Bilis. Véase Bilirrubina
sulfosalicilico, 38 Biliverdina, 26, 56
urico, cristales, 72-74, 76, 77, 121-127 Biosintesis del hemo, 206
atfpicos, 123 Biurato de amonio, cristales, 73, 88, 90, 92, 148-152
célculo renal y, 122 esferoidales, 92, 151, 152
formacién Burbujas de aire, 107, 110, 191
en roseta, 123-125
en seudocilindros, 127 (&
polarizados, 77, 126
Acidosis, 33 Cabello, 107, 109
tubular renal, 34 Calculos, 70
Albimina, tira reactiva y, 37 Candida albicans, 100
Alcalosis, 34 Capilares peritubulares, 20
Alcaptonuria, 195 Cipsula de Bowman, 20
color de la orina, 26 Carbonato de calcio, cristales, 73, 88, 90
Aldosterona, 22 Cateterizacién de la vejiga, 22
Almidén, cristales, 105, 183 Células
formacién de la cruz de Malta, 106, 184 centellantes, 67
Aloinjerto, rechazo, 96 del epitelio pavimentoso, 70, 71, 115, 116, 118-120, 129,
Aminoaciduria, 200 134, 135, 150, 159, 191
generalizada, 205 epiteliales, 69-71
por alteracién del transporte renal, 200 de transicién, 70, 71, 114, 119
por falla del mecanismo umbral, 200 del tibulo renal, 69, 70, 115, 118
por superabundancia, 200 informe del niimero, 65
secundaria, 200 pavimentosas, 70, 72, 115, 118, 129, 134, 135, 150,
Anhidrasa carbénica, 21 159, 191
Antocianinas, 26 teiiidas con bilirrubina, 117
Anuria, 22 eritrocitos, 65-67
Artificios , 105 leucocitos, 67-69
Arteriola micéticas, 100, 101, 173, 177
aferente, 20 hematfes vs., 66
eferente, 20 Centrifugacién, 64
Asa de Henle, 19, 21 Cetodcidos aumentados, 203
Aspiraci6n suprapiibica, 23 Cetoacidosis, 47
Atrofia amarilla del higado, 81 Cetonas, 46
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de Hart, 49
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tabletas Acetest, 48
tiras reactivas, 47
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anchos, 93, 164, 174
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céreos, 96, 98, 169-171
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eritrocitarios, 93, 95, 157-159
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en degeneraci6n, 158
formacién, 93
granulosos, 94, 97, 163-168
anchos, 164, 174
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finas, 96, 122, 163-166, 170, 177, 228
gruesas, 97, 166, 167
teiidos con bilirrubina, 141, 161-163, 169, 174
grasos, 99
hialinos, 93, 94, 153-156
informe del niimero, 64
leucocitarios, 94, 95, 122, 156, 159-162
mixtos, 161, 172, 173
plegados, 153
tamano y forma, 93
tefiidos con bilirrubina, 161, 163, 169, 174
Cilindroides, 100, 101, 175
granulosos, 175
hialinos, 64, 175
Cirrosis, 55, 81
Cistefna, 204
Cistina, 204
cristales, 73, 75, 80, 132-136
de lados desiguales, 132
de superficie picada, 136
diversos tamanos, 135
en ctimulos, 135
estratificados o laminados, 133
formacion de seudocilindros, 136
gruesos, 134
Cistitis, 22
Clinilab, 61
Clini-Tek, 61
Clinitest, 44
Cloroformo, 24
Colesterol, 103
cristales, 73, 75, 81, 84

Colorante
de eosina, 63
de yodo, 63

QOil Red O, 63
Sudén 111 y 1V, 63
supravital de Sternheimer-Malbin, 63
Conservadores para la orina, 23
Contaminantes fecales, 105, 111
Corpisculos fantasmas, 50, 65, 66
Cristales, 70, 73-75, 88
caracterfsticas de solubilidad, 70, 73
de écido
hipirico, 74, 79, 130
tdrico, 72, 74, 76, 77, 121-127
de almidén, 105, 106, 183, 184
de bilirrubina, 73, 86, 87, 141
de biurato de amonio, 73, 88, 90, 92, 148-152
de carbonato de calcio, 88, 90
de cistina. Véase Cistina
de colesterol. Véase Colesterol
de firmacos, 83-87
de fosfato
amorfo, 88, 89, 142, 144, 147, 167, 191
de calcio, 88, 91, 146
de leucina, 81, 82

de medios de contraste radiogrifico, 83, 85-87, 139, 140

de oxalato de calcio, 72, 78, 120, 125, 127-129
de sulfato de calcio, 75

de tirosina. 81, 82, 137-139

de fosfato triple, 86, 89, 142-146

de urato

amorfo, 73, 79, 121, 128, 129, 159, 169, 179, 183, 190

de sodio, 74, 80, 130, 131
informe del nimero, 64
orinas

acidas, 72, 74, 75

alcalinas, 86, 88

Cruz de Malta
almidén, 105, 106, 184
grasa, 99, 103, 104
C-Stix, 194
Cuerpos grasos
doble refringencia, 103
ovales, 103, 179-182

Ch

Chemstrip 8 y 9, 32, 33, 47, 195
Chorro medio, muestra, 22

D

Degeneracion tubular, 94
Detritos, 129
Diabetes
insfpida, 27
mellitus
cetoacidosis, 40
densidad, 27
sintomas, 41
Diglucurénido de bilirrubina, 54

E

Ejercicio y hematuria, 50
Enfermedad

de la orina con olor a jarabe de arce (leucinosis), 27,

201-203
leucina, 81
glomerular, 93
hepética
bilirrubina, 54
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leucina, 81 de aceite, 103, 108
Enterobius vermicularis, 112, 113, 192, 193 de grasa, 103, 104, 179-182
Eritrocitos. Véase Hematies
Escatol, 27 H
Espacio de Bowman, 20 g
Espermatozoides, 100,102, 178 Haptoglobina, 50
Examen Heller, prueba del anillo, 39

microscépico, 63 Hematest, 53

artificios, 105 Hematfes, 50, 65-67, 114-116, 153, 155, 157, 162, 165,

células, 65 176, 178

cilindros, 90 acrémicos, 50, 65, 66

cambio del foco, 66, 67
células micéticas vs., 66
diferenciacién, 65, 67

estructuras diversas, 99
parésitos, 107

ufmico, 32 .
E)?ton, reactivo de, 38 mforme_de! nimero, 65
presencia normal, 66
F tefiidos con bilirrubina, 174
Hematuria, 26, 50, 67
Farmacos, cristales, 83-87 Hemoglobinuria, 26, 51
Fenazopiridina, 26 prueba del sulfato de amonio, 54
Fenilalanina, metabolismo, 196, 198 Hemosiderina, 51, 194
Fenilcetonuria, 197, 203 reaccién
Phenistix, 198, 199 del azul de Prusia, 194
prueba de cloruro férrico, 19 de Ham, 194
reaccién de Guthrie, 198 de Rous, 194
Fenémeno del “pasaje”, 44 Hepatitis viral, 55
Fenotiazinas, 199 Hiperglucemia, 41
Ferritina, 51 Hiperstenuria, 27
Fibras, 105-108 Hipostenuria, 27
borde(s) Homocistefna, 204
grueso Homocistina, 204
arrollado, 187 Hormona antidiurética, 22
y nodular de, 189 Hypaque, cristales, 83, 85, 86
oscuros, 185, 186
cilindros céreos vs., 186 1
de tela, 105, 106 .
del pafial, 105, 107, 184, 187 Ictericia, 54
estriadas, 188 hemolitica, 55, 56
indentaciones, 189, 190 hepitica, 55
nodulares, 107, 108, 189, 190 obstructiva, 55, 56
tenidas con bilirrubina, 161 color de la orina, 26
Filamentos de moco, 100, 102 Ictotes_t. 57
Foco del microscopio, 64 Inclusiones granulares, 157
Formaldehido, 23 Indice de refraccién, 28
Formalina, 23 Indol, 59 ,
Fosfatof(s) Infarto de ml?card:o. 52
amorfos, 26, 64, 65, 73, 88, 142, 144, 147, 167, 191 Instrumentacién, 60
de calcio, cristales, 73, 88. 91, 146 Clinilab, 61
fosfato, cristales, 73, 86, 88, 89, 142-146 Clini-Tek, 61
de seis caras, 142 Urotron, 61
oxalato de calcio vs., 146 Intoxicacién salicflica, 34, 199
Fragmentos de vidrio, 107, 109 Isostenuria, 27
Fructosa, 42
L
& Lactosa, 42
Galactosa, 42 Leucina, cristales, 73, 75, 81, 82
Galactosemia, 201, 202 Leucocitos, 67-69, 115, 117-119, 133, 134, 149, 152, 156,
Glomérulo, 19, 21 161, 162, 164-166, 170, 171, 173, 174, 181, 185, 192,
Glomerulonefritis, 22, 36, 50 - 193
Glucogendlisis, 41 Chemstrip L y Chemstrip 9, 195
Gluconeogénesis, 41 deformados, 117
Glucosa, 41 diferenciacién, 66, 67
prueba de glucosa oxidasa, 42 en climulos, 68, 69, 117
tiras reactivas, 43 hinchados, 114
umbral renal normal, 21, 41 informe del nimero, 65
Glucosuria, 41 teiidos con bilirrubina, 117, 141, 169, 174
alimentaria, 41 tiras reactivas, 195
momentos para obtener la muestra, 24 Licopodio, 105
renal, 42 Lipuria, 103
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M

Maltosa, 42
Manosa, 42
Marea alcalina, 34

Medios de contraste radiogrifico, cristales, 73, 83, 85-87

139, 140
Melanina, 26, 196
prueba
del bromuro, 197
del cloruro férrico, 197
Melanége:. ., 26, 196
reaccién de Thormihlen, 197
Melanoma maligno, 196
color de la orina, 26
Metabolismo, errores congénitos, 199
Acetest, 204
aminoaciduria, 200
manifestaciones, 199
prueba
de la dinitrofenilhidracina, 203
de la ninhidrina, 205
del bromuro de cetiltrimetilamonio, 203
del cianuro-nitroprusiato, 204
del cloruro férrico, 202
del nitrosonaftol, 204
selectivas, 200, 201
Microhematuria, 50
Microscopio
de campo claro, 63
de contraste
de fase, 63
por interferencia, 63
foco, 64
luz amortiguada, 64
magnificacién, 64
técnica
con filtro de color, 64
de luz polarizada, 63
uso, 64, 65
Mieloma multiple, 40
Mioglobinuria, 26, 52
prueba del sulfato de amonio, 54
Moco, 145, 149, 159, 178
Mucopolisaciridos, niveles aumentados, 203
Muestra
del chorro medio, limpia, 23
momento de recoleccién, 24
Multiplicacién por contracorriente, 21

N

Necrosis tubular, 96
Nefritis, 22, 50
Nefrén, 19, 21
Nefrosis, 22
Nifios y recoleccién de las muestras, 22
N-Multistix, 32
SG, 30

(0]

Ocronosis (cartilago oscuro), 196
Oligofrenia fenilpirdvica, 197
Oliguria, 22
Olor de la orina, 27
Orina(s)
4cidas, cristales, 70, 74, 75
alcalinas, cristales, 86, 88
aspecto, 26
color, 24, 25

conservacién, 23
constituyentes, 22
densidad, 27, 28, 61
formacién, 19
hipoténicas, 67, 68, 114
momento de recoleccién, 24
olor, 27
recoleccién, 22
volumen normal, 22
Osmolalidad
densidad vs., 30
disminucién de la presién del vapor, 30
punto crioscépico, 31
Osmémetro, 31
Oxalato de calcio, cristales, 72-74, 120, 125, 127-129
Oxiuros, 112, 113, 192, 193

P

Parisitos, 107
Enterobius vermicularis, 112, 113
Schistosoma haematobium, 113
Trichomonas vaginalis, 107, 111
p-Dimetilaminobenzaldehido, 59, 208
Pentosas, 42
Peso especifico, 27-31
aumentado vs. disminuido, 27
correccién de proteinas y glucosa, 27
hiperstenuria, 27
hipostenuria, 27
intervalos normales, 27
isostenuria, 27
método de la caida de la gota, 61
osmolalidad vs., 30
retractometro, 28, 29
tiras reactivas, 30
urinémetro, 28
pH de la orina, 33
azul de bromotimol y, 34
regulaci6n, 34
rojo de metilo y, 34
tiras reactivas, 34
Phenistix
errores congénitos del metabolismo, 201
fenilcetonuria, 198, 201
Piedras (cilculos), 70
Pielonefritis, 22
Placa de fosfato, 91, 147, 167, 191
de calcio, 88, 91, 147, 167
Polen, granulos, 107
Polidipsia, 41
Polifagia, 41
Poliuria, 22, 41
Porfirina, 205, 206
precursores, 206
pruebas selectivas, 207
Porfirinuria, 26
Porfobilinégeno, 59, 205
reaccion
de Hoesch, 208
de Watson-Schwartz, 207
Principio del error proteico de los indicadores, 36
Procedimientos selectivos especiales, 194
Proteina(s), 35
de Bence-Jones, 39
mieloma miiltiple y, 40
prueba
de precipitacién con calor, 40
del 4cido toluensulfénico, 41
de Tamm-Horsfall, 35, 90, 94
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Proteinuria Recoleccién de la muestra en el lactante, 23
4cido sulfosalicilico, 38 Rechazo de aloinjerto, 96
ausencia, 36 Refractémetro, 29
benigna, 36 Renografin, cristales, 83, 85
glomerular, 35 Rinén. 19, 21
grave, 36 Rojo de metilo, 34
minima, 36
moderada, 36 S
ortostética o postural, 36

Salicilatos, intoxicacién, 199
Phenistix, 198

Sangre oculta, 49
hematest, 53

prueba
del calor y del 4cido acético, 38
selectivas, 36

reaccién del anillo

de Heller, 39 pruebas selectivas, 52
de Robert, 39 tiras reactivas, 52
tiras reactivas, 37 Schistosoma haematobium, 113
tubular, 36 Sedimento urinario
Prueba atlas del, 114-193
alcalina, 196 preparacién, 64

con calor y 4cido acético, 38 Sindrome

cualitativa de Benedict, 45 de Cushing, 42

de dinitrofenilhidracina, 201, 203 de Hunter, 203

de reducci6n del cobre, 44 de Hurler, 201, 203

de sulfato de amonio, 54 de Lowe, 201, 203

de la espuma, 57 de Maroteaux-Lamy, 203

de la glucosa oxidasa, 42 de Morquio, 203

de la lignina, 83, 195 de Sanfilippo, 203

de la ninhidrina, 201, 205 de SCh_ele. sz

de la pelfcula, 196 de S.mlth y Slr_ang: 203
del 4cido toluensulfénico, 41 C"S-t_'rlles de tirosina, 81
del bromo, 197 leucina, 81

Solubilidad de los cristales, caracterfsticas, 73
Stix, 194

Sulfamidas, cristales, 83, 84, 195

Sulfato de calcio, cristales, 73, 75

del bromuro de cetiltrimetilamonio, 201, 203
del cianuro de sodio - nitroprusiato de sodio, 81, 201, 204
del cloruro férrico

dcido homogentisico, 195

errores congénitos del metabolismo, 20 Sustancia(s) ) )
Fenilcetunufia Y, |9; R de contraste radiogrifico, cristales, 73, 83, 85-87, 139,

melanina, 196 140
reactivos, 201, 202 red‘uAcl_oras, 4,20l
del nitrosonaftol, 201, 204 ("hmm.“' 354
pare. niriin. 59 determinacién, 40
Pyridivm; 26 fructosa, 42
galactosa, 42
lactosa, 42
0 maltosa, 42
Quiluria, 83 ;f,':‘;ii;ﬁz
prueba de reducci6n del cobre, 44
R reaccién cualitativa de Benedict, 45
Hagoeidu umbral, 21
cualitativa de Ehrlich, 59 T
de Gerhardt, 48
de Guthrie, 198 Tabaco, consumo, 51
de Ham, 195 Talco, 105, 110, 191
de Harrison, 58 Timol, 23
de Hart, 49 Tincion con bilirrubina, 117, 141, 162, 163, 169, 174 *
de Hoesch, 208 Tiras reactivas
de Rothera, 48 bilirrubina, 57
de Rous, 194 cetonas, 46
de Thormihlen, 197 descripcion, 32
del anillo glucosuria, 42, 43
de Heller, 39 leucocitos, 195
de Robert, 39 peso especifico, 30
del azul de Prusia, 194 pH, 35
del yodo de Smith, 58 procedimiento, 32
Reactivo protefnas, 37
de Erlich, 59, 208 sangre oculta, 52
modificado, 207 tipos, 33
Fouchet, 58 urobilinégeno, 58
Rebosamiento (run-over), 35 Tirosina, cristales, 196, 204
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Tirosinosis, 203, 204
cristales de tirosina, 81
Tolueno, 23
Transicién, células del epitelio, 70, 71, 114, 119
Traumatismo, 50
Trichomonas vaginalis, 107, 111
Tiibulo(s), 21
asa de Henle, 19,21, 22
colectores, 19, 21, 22
contorneado
distal, 19, 21, 22
proximal, 19, 21

Ultrafiltrado, 20
Urato(s)
amorfos, 73, 74, 79, 120, 121, 129, 159, 169, 179, 183,
190

en cimulos, 121
de sodio, cristales, 73-75, 80, 130, 131
Uretra, 19
Urinémetro, 28
Urobilina, 25, 54, 58
Urobilinégeno, 54
intervalos normales, 59
momento de recoleccién de la muestra, 24, 58
pico de excreci6n, 58

pruebas selectivas, 58
reaccién
cualitativa de Ehrlich, 59
de Watson-Schwartz, 207
tiras reactivas, 59
via normal de excrecién, 54
Urocromo, 25
Uroeritrina, 25, 26
Urotron, 61

Vasos rectos, 21
Vitamina C
Clinitest, 44

cristales de oxalato de calcio, 72

C-Stix y Stix, 194
prueba
de glucosa oxidasa, 42
de nitrito, 59
tiras reactivas
para bilirrubina, 57
para leucocitos, 195
para sangre oculta, 52
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Watson-Schwartz, reaccién, 207
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